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CAPITOLO 1  
                           INTRODUZIONE 																			 Le	 fratture	 del	 collo	 del	 femore	 rappresentano	 una	 delle	 cause	 più	comuni	di	ricovero	per	i	pazienti	anziani	con	età	maggiore	di	65	anni,	con	un	
lifetime	 risk	 pari	 al	 18%	 nelle	 donne	 e	 al	 6%	 negli	 uomini.1	 La	 prevalenza	mondiale	 annua	 si	 stima	essere	pari	 a	4,5	milioni	 con	un	 trend	negativo	 in	crescita	che	vuole	un	suo	aumento	per	il	2050	intorno	a	6,5	milioni.		In	Italia	nel	2008	abbiamo	superato	 i	100.000	ricoveri	annui	 con	una	spesa	di	 circa	1.000.000.000	di	euro	per	il	nostro	SSN.2,	3	Gli	esiti	di	frattura	femorale	comportano	un	rischio	di	“exitus”	vicino	a	quello	 del	 tumore	 della	 mammella,	 con	 un	 range	 di	mortalità	 stimabile	 in	circa	 il	 5%	 in	 fase	 acuta	 e	 14-47%	entro	 un	 anno.4,	5	 Alcuni	 tra	 i	 principali	fattori	 di	 rischio	 associati	 con	 l’aumento	 della	 mortalità	 in	 seguito	 alla	frattura	 del	 collo	 del	 femore	 sono:	 l’età,	 il	 sesso,	 il	 punteggio	ASA	 score,	 lo	stato	nutrizionale,	il	tipo	di	frattura	e	il	ritardo	all’intervento	chirurgico.	La	 malnutrizione	 è	 comune	 negli	 anziani,	 in	 particolare	 nei	 soggetti	ospedalizzati	 o	 ricoverati	 in	 case	 di	 riposo.	 Patterson,	 in	 uno	 studio	 da	 lui	
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condotto,	 riferisce	 che	 il	 60%	 dei	 pazienti	 da	 lui	 studiati	 con	 frattura	femorale	 si	 trovava	 in	 una	 condizione	 di	 malnutrizione	 protido-energetica	durante	 la	prima	 settimana	di	 ospedalizzazione.6	 La	malnutrizione	protido-energetica	 (PEM)	 è	 una	 condizione	 quindi	 molto	 importante	 e	 da	 non	sottovalutare	 in	 quanto	 si	 correla	 direttamente	 con	 un	 peggioramento	dell’outcome	poiché	determina	un	aumento	dell’insorgenza	di	complicazioni	e	del	rischio	di	morte.7-10		In	questo	scenario	è	importante	riconoscere	i	fattori	di	rischio	correlati	ad	un	aumento	della	mortalità	in	seguito	a	frattura	prossimale	del	femore	in	modo	 tale	 da	 permettere	 al	 chirurgo	 ortopedico	 un	 ottimizzazione	 del	management	 di	 questi	 pazienti	 con	 lo	 scopo	 di	migliorarne	 l’outcome.	 Con	questo	 obiettivo,	 diversi	 sistemi	 score	 come	 l’E-PASS,	 il	 NHFS	 e	 il	 POSSUM	vengono	 frequentemente	 utilizzati	 nella	 pratica	 clinica	 ma	 non	 sono	 però	privi	 di	 alcune	 limitazioni,	 soprattutto	 in	 termini	 di	 validità,	 specificità	 e	semplicità.	Ecco	 così	 che	 oltre	 a	 questi	 sistemi	 di	 score	 clinici	 abbiamo	 a	disposizione	 anche	 semplici	 marker	 biologici	 facilmente	 reperibili	 al	momento	 del	 ricovero	 come:	 l’emoglobina	 (Hb),	 l’albumina,	 la	 conta	linfocitaria	 totale	 (TLC),	 la	 creatinina,	 il	 BUN	 (Blood	 Urea	 Nitrogen)	 e	l’ormone	 paratiroideo	 (PTH).11,	 12	 In	 particolare	 l’albumina	 e	 la	 TLC	rappresentano	due	indicatori	dello	stato	nutrizionale	del	paziente	che	come	abbiamo	 già	 sottolineato	 rappresenta	 una	 condizione	 spesso	 presente	 in	questa	 categoria	 di	 pazienti	 e	 direttamente	 correlata	 con	 un	 outcome	negativo.	Lo	scopo	di	questo	studio	è	 stato	quello	di	 indagare	proprio	 sul	 ruolo	dell’albumina	 sierica	 e	 della	 conta	 linfocitaria	 totale	 (TLC)	 rilevate	 al	momento	del	ricovero	come	fattori	predittivi	di	mortalità	in	seguito	a	frattura	prossimale	 del	 femore	 con	 l’obbiettivo	 di	 validarne	 l’utilizzo	 nella	 pratica	clinica	 in	 quanto	 due	 parametri	 facilmente	 ed	 economicamente	 reperibili	 e	routinariamente	rilevati	al	momento	dell’ingresso	in	pronto	soccorso.			 	
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CAPITOLO 2  
FRATTURE DEL COLLO DEL FEMORE 																			
2.1 ANATOMIA DEL FEMORE PROSSIMALE 		 Il	femore	è	un	osso	lungo,	pari	e	asimmetrico	che	da	solo	costituisce	lo	scheletro	 della	 coscia.13	 È	 l’osso	 più	 voluminoso	 del	 corpo	 umano,	prossimalmente	si	articola	con	l’acetabolo	dell’anca	mentre	distalmente,	con	tibia	e	patella	partecipa	all’articolazione	del	 ginocchio.14	Come	 tutte	 le	ossa	lunghe	il	femore	presenta	un	corpo	(diafisi)	e	due	estremità	(epifisi).			
2.1.1 EPIFISI PROSSIMALE 	 L’epifisi	 prossimale	 del	 femore	 insieme	 all’acetabolo	 dell’anca	 forma	l’articolazione	coxofemorale.	Anatomicamente	ritroviamo	una	testa,	un	collo	e	 due	 processi	 ossei	 chiamati	 trocanteri	 (piccolo	 e	 grande)	 collegati	 fra	 di	loro	 dalla	 linea	 (anteriormente)	 e	 dalla	 cresta	 (posteriormente)	intertrocanterica.13	
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Figura	1:	Epifisi	prossimale,	faccia	anteriore	e	posteriore.						1 Testa:	 possiede	 la	 forma	 di	 un’emisfera	 (2/3	 di	 sfera),	 la	 cui	 parte	arrotondata	coperta	da	cartilagine		si	articola	con	l’acetabolo	per	formare	l’articolazione	 dell’anca.	 Il	 rivestimento	 cartilagineo	 manca	 in	 una	fossetta	(fovea	capitis)	dove	prende	inserzione	il	 legamento	rotondo	del	femore	 che	 ha	 la	 funzione	 di	 mantenere	 in	 posizione	 l’articolazione	coxofemorale.14			2 Collo	anatomico:	è	un	segmento	cilindrico	appiattito	che	sostiene	la	testa	e	unisce	i	due	trocanteri.	Misura	da	35	a	45	mm	di	lunghezza	e	forma	con	l’asse	 del	 corpo	 un	 angolo	 di	 circa	 130°.13	 Tale	 angolo	 può	 variare	 con	l’età,	 la	 statura	 e	 la	 larghezza	 del	 bacino,	 essendo	 più	 ristretto	 negli	adulti,	negli	 individui	corti	di	gambe	e	nelle	donne.	L’angolo	è	correlato	con	 l’ampiezza	 del	 bacino,	 cioè	 la	 distanza	 compresa	 tra	 le	 due	 teste	femorali,	e	con	l’obliquità	dell’osso	quando	le	ginocchia	sono	ravvicinate	nella	 normale	 postura	 eretta.15	 Presenta	 inoltre	 un	 angolo	 di	antiversione	di	circa	12°.14	La	porzione	superiore	si	allarga	per	sostenere	
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la	 testa	 ed	 è	 crivellata	 di	 grossi	 orifizi	 vascolari	 siti	 di	 passaggio	 di	numerose	arteriole	nutritizie.13			3 Grande	 trocantere:	 è	 una	 grande	 eminenza	 ossea	 di	 forma	quadrangolare,	 palpabile	 sulla	 superficie	 laterale	 dell’anca	 si	 continua	inferiormente	con	la	porzione	superiore	del	corpo.	Il	suo	asse	è	orientato	latero-posteriormente	e,	rispetto	alla	testa,	nell’adulto	è	più	piccolo	di	tre	quarti	di	pollice.	La	sua	faccia	mediale	concava	incontra	la	faccia	laterale,	inclinata	obliquamente,	 in	 corrispondenza	del	margine	 superiore,	 che	è	posto	 allo	 stesso	 livello	 del	 centro	 dell’articolazione	 dell’anca	 e	 del	margine	 superiore	 della	 sinfisi	 pubica.	 Il	 suo	 punto	 più	 alto	 costituisce	l’apice	 del	 trocantere,	 mentre	 la	 faccia	 mediale,	 subito	 sotto	 l’apice,	 è	scavata	 dalla	 fossa	 trocanterica	 che	 riceve	 il	 tendine	 dell’otturatore	esterno.	 Il	 grande	 trocantere	 presenta	 anche	 le	 facce	 anteriore	 e	posteriore	che	insieme	alla	laterale	sono	in	continuazione	con	il	corpo	e	servono	come	sito	di	impianto	ai	muscoli	glutei.15		4 Piccolo	 trocantere:	 è	un	grosso	 tubercolo	 situato	nella	parte	posteriore	ed	inferiore	del	collo,	definibile	come	una	proiezione	conica	della	cresta	intertrocanterica.	 Dalla	 sua	 base	 si	 originano	 tre	 linee	 divergenti	 che	possono	essere	considerate	come	le	sue	radici	di	formazione;	esse	sono	il	limite	 inferiore	 del	 collo	 anatomico,	 l’estremo	 inferiore	 della	 cresta	intertrocanterica	 e	 la	 cresta	 pettinea.13	 Il	 piccolo	 trocantere	 è	 laterale	rispetto	all’asse	di	rotazione	normale	del	femore	che	passa	attraverso	la	testa,	mentre	è	mediale	rispetto	all’asse	longitudinale	del	corpo.	15			5 Collo	 chirurgico:	 si	 origina	 immediatamente	 al	 di	 sotto	 dei	 trocanteri	 e	rappresenta	 quella	 porzione	 di	 femore	 che	 unisce	 la	 diafisi	 all’epifisi	prossimale.13						
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2.1.2 ANATOMIA MICROSCOPICA DELL’EPIFISI PROSSIMALE E  
CORRELAZIONE CON LE FRATTURE 	
	
Figura	2:	Sistemi	di	rinforzo	trabecolare.		 Entrambe	 le	epifisi	 femorali	 sono	costituite	 fondamentalmente	da	una	massa	 di	 tessuto	 spugnoso	 ricoperto	 da	 una	 capa,	 più	 o	 meno	 spessa,	 di	tessuto	 osseo	 compatto.	 In	 particolare	 a	 livello	 dell’epifisi	 prossimale	 se	 si	esegue	 una	 sezione	 frontale	 possiamo	 osservare	 la	 presenza	 di	 due	 lamine	diafisarie	di	tessuto	compatto	che,	più	spesse	verso	il	basso,	si	portano	verso	l’alto,	 progressivamente	 assottigliandosi,	 una	 verso	 il	 grande	 trocantere	 e	l’altra	verso	la	testa	femorale.13		A	 partire	 dalla	 loro	 superficie	 assile	 si	 originano	 delle	 trabecole	 di	tessuto	 osseo	 spugnoso	 che	 determinano	 un	 organizzazione	 tipica	dell’estremità	 superiore	 del	 femore	 per	 evitare	 che	 la	 base	 del	 collo	 si	fratturi.	In	particolare	avremo:			
§ Un	sistema	principale	formato	da	fasci	di	lamelle	che	si	irradiano	verso	il	collo	e	la	testa:		1. Sistema	cefalico:	che	si	dirige	verso	 la	porzione	superiore	della	 testa	femorale.	
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2. Sistema	 arciforme:	 che	 si	 porta	 dalla	 corticale	 esterna	 della	 diafisi	femorale	alla	porzione	inferiore	della	testa.			
§ Un	 sistema	 accessorio	 formato	 da	 due	 fasci	 che	 si	 diramano	nel	 grande	trocantere:		1. Sistema	trocanterico:	che	si	dirige	verso	il	grande	trocantere.		2. Gruppo	del	grande	trocantere:	trabecole	occupanti	 il	 lato	sinistro	del	grande	trocantere.			
	Culmann	ha	dimostrato	che	se	facciamo	agire	una	forza	eccentrica	su	di	un	modello	 che	 abbia	 una	 forma	 ricurva,	 appaiono	 due	 ventagli	 di	 linee	 di	forza	 che	 corrispondono	 a	 forze	 di	 trazione	 e	 forze	 di	 pressione.	 Per	 cui	volendo	sottolineare	 la	 tipologia	di	 forza,	 tensiva	o	compressiva,	 a	 cui	 sono	sottoposti	questi	sistemi	trabecolari	possiamo	individuare:			
§ Gruppo	tensivo	principale	
§ Gruppo	tensivo	secondario	
§ Gruppo	compressivo	principale	
§ Gruppo	compressivo	secondario		 Nel	loro	insieme	questi	sistemi	delimitano	una	zona	a	minor	resistenza	detta	triangolo	di	Ward,	dove	più	facilmente	si	verificano	le	fratture	cervico-trocanteriche.16,	17	 Su	questa	 zona	 a	minor	 resistenza	 e	 in	 generale	 su	 tutta	l’epifisi	 prossimale,	 in	 quanto	 struttura	 prevalentemente	 spongiosa,	 si	verificano	i	danni	conseguenti	la	patologia	osteoporotica.		L’osteoporosi	 determina	 la	 riduzione	 del	 numero	 e	 del	 calibro	 delle	trabecole,	 nonché	 lo	 spessore	delle	 travate	di	 rinforzo,	 che	normalmente	 si	sviluppano	 in	 corrispondenza	 delle	 parti	 maggiormente	 sollecitate.	 In	conclusione	tale	progressivo	riassorbimento	delle	trabecole,	rende	il	collo	del	femore	più	vulnerabile	allo	sviluppo	di	fratture.16-18			
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2.1.3 VASCOLARIZZAZIONE DELL’EPIFISI PROSSIMALE 												 		La	vascolarizzazione	della	 testa	 femorale	viene	 fornita	principalmente	da	tre	arterie	 terminali:	 l’arteria	del	legamento	rotondo,	l’arteria	circonflessa	
mediale	e	l’arteria	circonflessa	laterale.		L’arteria	del	legamento	rotondo	è	un	ramo	 terminale	 dell’arteria	 otturatoria	 e,	 apportando	 sangue	 direttamente	dal	bacino,	irrora	la	zona	intorno	alla	fovea	capitis.	Da	notare	che	questo	vaso	assume	una	maggior	 importanza	soprattutto	durante	gli	anni	della	crescita,	in	quanto	nell’adulto	spesso	risulta	occluso	o	comunque	meno	determinante.		La	 seconda	 e	 principale	 fonte	 di	 approvvigionamento	 ematico	 è	rappresentata	 dalle	 due	 arterie	 circonflesse.	 Queste	 si	 anastomizzano	 alla	base	 del	 collo	 anatomico	 formando	 un	 anello	 vascolare	 extracapsulare	 dal	quale	originano	 le	arterie	retinacolari,	 le	quali	 sono	circa	10-12	piccoli	 vasi	che	provengono	dalla	capsula	articolare	e	penetrano	nell’osso	a	 livello	della	giunzione	 laterale	 e	 posteriore	 fra	 testa	 e	 collo	 del	 femore.	 In	 particolare	osserviamo	 che	 le	 retinacolari	 anteroinferiori	 originano	 dalla	 circonflessa	laterale,	 le	retinacolari	posteroinferiori	e	posterosuperiori	dalla	circonflessa	mediale.	Le	retinacolari	dopo	aver	irrorato	la	capsula	articolare	e	la	sinovia,	si	 anastomizzano	a	 livello	della	 testa	 femorale	 formando	un	secondo	anello	
Figura	3:	Vascolarizzazione	dell'epifisi	prossimale.	
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vascolare	intra-articolare;	da	questo	prendono	origine	le	arterie	epifisarie	 il	cui	 scopo	 sarà	 	 la	 vascolarizzazione	 della	 testa.	 Le	 regioni	 trocanteriche	 e	subtrocanteriche	 sono	 irrorate	 dalle	 anastomosi	 arteriose	 trocanteriche	 e	crociate.		Osservazioni	 su	 modelli	 di	 sviluppo	 e	 formazione	 di	 questo	 tipo	 di	apporto	 vascolare	 nel	 tardo	 periodo	 fetale	 e	 nel	 primo	 periodo	 neonatale	hanno	 rivelato	 che,	 nonostante	 in	 un	 primo	momento	 l’arteria	 circonflessa	mediale	 e	 laterale	 contribuiscano	 equamente	 all’apporto	 nutritizio,	 sono	 i	due	 grandi	 rami	 della	mediale	 a	 fornire	 l’apporto	 ematico	 finale.	 L’apporto		da	 parte	 della	 arteria	 circonflessa	 laterale	 diminuisce	 e	 l'anello	 arterioso	viene	interrotto.	Come	il	collo	femorale	si	allunga,	il	circolo	extracapsulare	si	allontana	dalla	parte	epifisaria	della	testa.19		
2.1.4 ARTICOLAZIONE COXO-FEMORALE 	
		
Figura	4:	Articolazione	coxofemorale.				
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L’anca	è	 l’articolazione	prossimale	dell’arto	inferiore	ed	ha	la	funzione	di	orientare	l’arto	in	tutte	le	direzioni	dello	spazio,	perciò	possiede	tre	assi	e	tre	gradi	di	libertà:			
§ Un	asse	trasversale	XOX’,	situato	in	un	piano	frontale,	su	cui	si	effettuano	i	movimenti	di	flesso	estensione.	
§ Un	asse	antero-posteriore	YOY’,	situato	in	un	piano	sagittale	passante	per	il	centro	della	articolazione,	attorno	al	quale	si	effettuano	i	movimenti	di	abduzione-adduzione.	
§ Un	 asse	 verticale	OZ,	 che	 quando	 l’anca	 è	 in	 posizione	 di	 riferimento	 si	confonde	 con	 l’asse	 longitudinale	 OR	 dell’arto	 inferiore.	 Quest’asse	longitudinale	permette	i	movimenti	di	rotazione	esterna	ed	interna.			
	
Figura	5:	Assi	di	movimento	dell’articolazione	coxofemorale.	
	 13	
I	movimenti	dell’anca	si	realizzano	a	livello	di	una	sola	articolazione,	la	coxo-femorale;	 è	 questa	 un’enartrosi	 a	 solido	 incastro	 particolarmente	stabile	ma	con	un	ampiezza	di	movimento	limitata,	compensata	in	una	certa	misura	 dal	 rachide.	 Per	 tutti	 questi	 motivi	 è	 l’articolazione	 più	 difficile	 a	lussarsi.17		Da	 un	 punto	 di	 vista	 anatomico	 si	 forma	 tra	 l’acetabolo	 e	 la	 testa	 del	femore	e	 rappresenta	 il	miglior	esempio	di	enartrosi.13,	14	Le	componenti	di	questa	articolazione	sono:		
§ Superfici	 articolari:	 sono	 rappresentate	dalla	parte	arrotondata	della	testa	del	 femore	e	dalla	porzione	acetabolare	 rivestita	da	 cartilagine	detta	faccia	semilunare.	La	restante	fossa	acetabolare	è	riempita	da	un	cuscinetto	adiposo	(Pulvinar).		
§ Labbro	 acetabolare:	 è	 un	 cordone	 fibrocartilagineo	 che	 si	 sviluppa	lungo	il	contorno	dell’acetabolo	il	cui	obiettivo	è	quello	di	ampliare	la	superficie	 articolare.	 Passa	 a	 ponte	 sopra	 all’incisura	 dell’acetabolo	come	legamento	trasverso	dell’acetabolo	e	rappresenta	un	analogo	del	cercine	glenoideo	della	scapola.		
§ Mezzi	di	unione:		 a. La	 capsula	 articolare:	 prossimalmente	 si	 fissa	 sul	 contorno	dell’acetabolo	 e	 sul	 labbro	 acetabolare,	 mentre	 sul	 femore	 si	localizza,	 anteriormente,	 sulla	 linea	 intertrocanterica,	posteriormente,	tra	i	due	terzi	prossimali	e	il	terzo	distale	del	collo	anatomico.				b. Legamenti	di	rinforzo:	sono	tre	legamenti	presenti	sulla	superficie	esterna	della	capsula	articolare.	Di	questi	il	legamento	ileofemorale	è	 il	 più	 esteso,	 origina	 dalla	 porzione	 iliaca	 del	 contorno	dell’acetabolo	 e	 si	 porta,	 decorrendo	 sulla	 faccia	 anteriore	 della	
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capsula	 al	 femore	 dividendosi	 in	 due	 fasci:	 il	 fascio	 traverso	raggiunge	 il	 margine	 anteriore	 del	 grande	 trocantere,	 il	 fascio	discendente	 si	 porta	 alla	 parte	 più	 distale	 della	 linea	intertrocanterica.	 Il	 legamento	pubofemorale	dal	 tratto	pubico	del	margine	 dell’acetabolo	 si	 porta	 davanti	 al	 piccolo	 trocantere.	 Il	
legamento	 ischiofemorale	 unisce	 la	 parte	 ischiatica	 del	 margine	dell’acetabolo	 alla	 fossa	 trocanterica	 passando	 sulla	 faccia	posteriore	 della	 capsula	 articolare.	 Fibre	 della	 capsula	 poste	profondamente	 ai	 precedenti	 legamenti,	 formano	 un’ansa	 che	circonda	il	collo	del	femore	contribuendo	a	fissarlo	nell’acetabolo;	è	la	zona	orbicolare.			 c. Legamento	 della	 testa	 del	 femore	 (legamento	 rotondo):	 è	 un	robusto	fascio	fibroso	che	origina	dalla	fossa	dell’acetabolo,	passa	sotto	 al	 legamento	 traverso	 dell’acetabolo	 e,	 rivestito	 dalla	membrana	sinoviale,	si	fissa	alla	fossetta	della	testa	del	femore.				
	
Figura	6:	Legamenti	di	rinforzo	e	legamento	della	testa	del	femore.	
	 15	
2.2 CLASSIFICAZIONE DELLE FRATTURE DI FEMORE 		 In	 base	 alla	 localizzazione	 anatomica	 della	 rima	 di	 frattura	 possiamo	identificare	 tre	principali	 tipi	di	 fratture	(Figura	7)	che	vengono	classificate	come	segue20:		
§ Fratture	del	collo	del	femore	
§ Fratture	intertrocanteriche		
§ Fratture	sottotrocanteriche	 	
		
Figura	 7:	 Anatomia	 femorale	 e	 tipi	 di	 fratture.	 (A)	 Il	 femore	 viene	 rappresentato	 con	 le	
inserzioni	dei	muscoli	gluteo	medio	e	psoas.	GT,	grande	trocantere;	LT,	piccolo	trocantere.	(B)	
Regioni	 femorali	 sedi	 di	 frattura:	 FN,	 collo	 del	 femore;	 IT,	 intertrocanteriche;	 ST,	
sottotrocanteriche. 	 Utilizzando	 invece	 un	 criterio	 topografico	 basato	 sui	 rapporti	intercorrenti	 tra	 l’inserzione	distale	della	capsula	articolare	e	 il	 livello	della	frattura	le	classifichiamo	in	fratture	mediali	e	laterali.16		Le	fratture	mediali	(intracapsulari)	si	dividono	in:		
§ Sottocapitate	
§ Mediocervicali	o	transcervicali	
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Le	prime	 interessano	 la	zona	 immediatamente	adiacente	alla	 testa	del	femore,	 mentre	 le	 seconde	 interessano	 la	 porzione	 intermedia	 del	 collo	anatomico.		Le	fratture	laterali		(extracapsulari)	si	dividono	in:		
§ Basicervicali	
§ Pertrocanteriche	o	intertrocanteriche	
§ Sottotrocanteriche		 Le	 basicervicali	 interessano	 la	 base	 d’impianto	 del	 collo	 anatomico	mentre	 le	 pertrocanteriche	 	 si	 individuano	 nello	 lo	 spessore	 del	 grande	trocantere	 irradiandosi	 fino	 al	 piccolo	 trocantere.	 Le	 fratture	sottotrocanteriche,	infine,	sono	localizzate	inferiormente	al	grande	e	piccolo	trocantere.16		
	
Figura	 8:	 Fratture	mediali	 e	 laterali	 del	 femore.	 Da	 sinistra	 a	 destra:	 frattura	 sottocapitata,	
frattura	 trasncervicale,	 frattura	 basicervicale,	 frattura	 pertrocanterica	 e	 frattura	
sottotrocanterica.	
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2.2.1 FRATTURE DEL COLLO FEMORALE 	 Per	 le	 fratture	 del	 collo	 del	 femore	 ricordiamo	 soprattutto	 i	 seguenti	sistemi	di	classificazione2:		
§ La	classificazione	di	Garden	
§ La	classificazione	AO/OTA		 Quest’ultima	 in	 realtà	 rappresenta	 un	 sistema	 classificativo	 alfa-numerico	 più	 ampio,	 utilizzato	 per	 classificare	 le	 fratture	 in	 relazione	 alla	loro	localizzazione	e	gravità.21				
2.2.1.1 CLASSIFICAZIONE DI GARDEN 	 Questa	 classificazione	 si	 focalizza	 sull’ampiezza	 della	 rima	 di	frattura:22,23	(Figura	9	e	Figura	10)		
§ Garden	I:	frattura	incompleta	(stabili)	
§ Garden	II:	frattura	completa	e	non	scomposta	
§ Garden	III:	frattura	completa	e	parzialmente	scomposta	
§ Garden	IV:	frattura	completa	e	francamente	scomposta			 Studi	 recenti	 hanno	 rilevato	 che	 l’accuratezza	 della	 classificazione	 di	Garden	è	piuttosto	scarsa,	in	particolar	modo	nella	differenziazione	tra	i	tipi	1	e	2	e	tra	i	tipi	3	e	4.	Per	questi	motivi,	tale	classificazione	insieme	a	quella	di	Pauwels,	nella	quale	manca	un	adeguato	sistema	di	misurazione	dell’angolo	di	frattura	alla	radiografia,	detengono	scarsa	applicabilità	clinica.24,	25		
	 18	
	
Figura	9:	Classificazione	di	Garden:	I	e	II.	
	
	
Figura	10:	Classificazione	di	Garden:	III	e	IV.		 	
2.2.2 FRATTURE DELLA REGIONE TROCANTERICA 	Anche	 per	 le	 fratture	 della	 regione	 trocanterica	 si	 possono	 individuare	essenzialmente	due	classificazioni:		
§ Classificazione	di	Evans-Jensen26	
§ La	classificazione	AO/OTA	
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2.2.2.1 CLASSIFICAZIONE DI EVANS-JENSEN 	
	
Figura	11:	Classificazione	di	Evans-Jensen.		Stabili:		
§ Tipo	1:	fratture	composte	in	2	parti.	
§ Tipo	2:	frattura	scomposta	in	2	parti.		Instabili:		
§ Tipo	 3:	 frattura	 scomposta	 in	 3	 parti	 con	 comminuzione	posterolaterale.	
§ Tipo	 4:	 frattura	 scomposta	 in	 	 3	 parti	 con	 comminuzione	posteromediale.	
§ Tipo	 5:	 frattura	 scomposta	 in	 4	 parti	 comminuzione	 in	 entrambi	 i	trocanteri.		
	 20	
2.2.3 CLASSIFICAZIONE AO/OTA 		
	
	
		
Figura	12:	Classificazione	AO/OTA,	classi	principali	(31-A,	31-B,	32-C)	e	sottoclassi	di	fratture.	
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Il	 sistema	 classificativo	 alfa-numerico	AO/OTA21,	27	 divide	 in	 tre	 classi	principali	 le	 fratture	 prossimali	 del	 femore	 (31A,	 31B,	 31C)	 e	 all’interno	di	ognuna	di	esse	individua	le	relative	sottocategorie:		
§ 31-A:	fratture	della	regione	trocanterica.	
§ 31-B:	fratture	del	collo	del	femore.	
§ 31-C:	fratture	della	testa.			I	 sottotipi	 di	 AO/OTA	 sono	 in	 correlazione	 crescente	 con	 il	 grado	 di	instabilità.			
	
Figura	13:	Schema	di	classificazione	delle	fratture	secondo	la	gravità.	
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In	particolare	vediamo	che	per	quanto	riguarda	le	fratture	del	collo	del	
femore	(31-B)	si	osservano	i	sottotipi:28		
§ Le	 31-B1	 comprendono	 le	 fratture	 sottocapitate	 senza	 o	 con	 minimo	spostamento	e	in	particolare	si	distinguono	in:			 1. Fratture	ingranata	in	valgo	>	15°	2. Fratture	ingranata	in	valgo	<	15°	3. Fratture	non	ingranate		
§ Le	31-B2	sono	rappresentate	dalle	fratture	transcervicali	e	si	suddividono	in:		 1. Fratture	basicervicali	2. Fratture	mediocervicali	con	adduzione	3. Fratture	mediocervicali	da	taglio		
§ Le	 31-B3	 infine	 corrispondono	 alle	 fratture	 sottocapitate	 con	spostamento,	ne	fanno	parte:		 1. Fratture	scomposte	in	varo		2. Fatture	scomposte	con	traslazione	dei	frammenti		3. Fratture	con	grave	scomposizione	dei	frammenti		 Per	 quanto	 riguarda	 le	 fratture	 della	 regione	 trocanterica	 (31-A)	vediamo:		
§ 31-A1:	corrisponde	ad	una	frattura	pertrocanterica	semplice	con	rima	di	frattura	 tipicamente	 obliqua	 che	 dal	 grande	 trocantere	 raggiunge	 la	corticale	mediale.	 Sono	 fratture	 stabili	 con	 appoggio	 sottotrocanterico	 e	mediale	intatto.		
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§ 31-A2:	 corrisponde	 alla	 frattura	 classica	 in	 tre	 frammenti,	 con	 frattura	della	 corticale	 	 mediale	 e	 varie	 componenti	 frammentate.	 La	 corticale	laterale	rimane	tuttavia	intatta.	Sono	fratture	instabili.29		
§ 31-A3:	comprende	le	fratture	più	instabili	come	il	tipo	reverse	obliquity	e	la	classica	 intertrocanterica	trasversa.	 In	questo	caso	 la	corticale	 laterale	non	 è	 intatta	 cosa	 che	 determina	 un	 alto	 rischio	 di	 fallimento	 dopo	fissaggio	chirurgico.30		 Questa	classificazione	è	abbastanza	attendibile	nella	pratica	clinica	per	guidare	il	trattamento	chirurgico	ottimale	e	la	scelta	del	tipo	di	impianto.30	Infine,	 da	 segnalare	 che	 le	 fratture	 sottotrocanteriche	 nel	 sistema	 AO/OTA	vengono	classificate	come	lesioni	della	regione	32	(diafisaria).27																		 	
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2.3 EPIDEMIOLOGIA E COSTI DELLE FRATTURE DEL 
FEMORE PROSSIMALE 		 Le	 fratture	 prossimali	 di	 femore	 rappresentano	 la	 frattura	 più	 grave	negli	 anziani,	 associate	 ad	 un	 alto	 tasso	 di	morbilità	 e	mortalità	 e	 con	 una	frequenza	maggiore	 all’interno	 del	 sesso	 femminile.	Nell’anziano	 per	 lo	 più	sono	 dovute	 alle	 cadute	 a	 terra	 associate	 alla	 scarsa	 qualità	 dell’osso	(osteoporosi),	 mentre	 nel	 soggetto	 giovane	 i	 traumi	 ad	 alta	 energia	costituiscono	la	causa	principale.5,	31,	32		In	 uno	 studio	 italiano	 del	 2014,	 che	 ha	 utilizzato	 un	 campione	 di	839.008	pazienti	over	sessantacinque	e	ospedalizzati	per	fratture	del	femore	prossimale	 durante	 la	 prima	 decade	 degli	 anni	 duemila,	 	 viene	 dimostrato	come	 in	 Italia	 si	 è	 verificato	 un	 progressivo	 incremento	 dei	 ricoveri	 per	frattura	 prossimale	 di	 femore,	 stimato	 intorno	 al	 29,8%	 (Figura	 14).	 In	particolare	nel	triennio	che	va	dal	2007	al	2009	si	può	notare	un	progressivo	incremento	 delle	 fratture	 di	 femore	 nella	 popolazione	 over	 ottantacinque:	questa	fascia	di	popolazione	è	particolarmente	importante	in	quanto	da	sola	rappresenta	più	del	40%	del	totale	delle	ospedalizzazioni	esaminate,	con	una	netta	prevalenza	nel	sesso	femminile	(Figura	15).33		
	
Figura	14:	Numero	totale	di	ospedalizzazioni	per	frattura	prossimale	di	femore	in	pazienti	over	
sessantacinque.	La	linea	rossa	si	riferisce	alla	popolazione	femminile,	la	linea	azzurra	a	quella	
maschile,	la	linea	verde		a	tutta	la	popolazione.	
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Figura	15:	Incidenza	delle	fratture	prossimali	di	femore	per	gruppi	di	età.	Nella	popolazione	
over	85	si	nota	un	incremento	notevole	del	numero	dei	pazienti	rispetto	alle	altre	fasce.		 Complessivamente,	 la	 prevalenza	 mondiale	 stimata	 sembra	 essere	 di	circa	4,5	milioni	ed	è	associata	ad	un	alto	ed	inaccettabile	rischio	di	morbilità	e	 mortalità.2,	 5	 Si	 stima	 che	 i	 cambiamenti	 demografici	 dei	 prossimi	 anni	comporteranno	inoltre	un	aumento	del	numero	delle	fratture	di	femore	ed	in	particolare	 per	 il	 2050	 si	 prevede	 una	 prevalenza	 mondiale	 di	 circa	 6,3	milioni,	 gravando	 in	 modo	 pesante,	 sempre	 di	 più,	 sui	 sistemi	 sanitari	mondiali.3		In	tutto	il	mondo	però	esistono,	marcate	variazioni	nei	tassi	d’incidenza	di	 frattura	prossimale	di	 femore;	 le	differenze	sono	tali	da	non	poter	essere	spiegate	soltanto	con	le	molteplici	fonti	di	errore	nella	constatazione	dei	casi	o	nel	 campione.	 Il	più	alto	 rischio	di	 frattura	del	 femore	prossimale	è	 stato	osservato	 	 in	 Svezia,	 Norvegia,	 Islanda	 e	 Danimarca.	 L’Italia	 insieme	 a	Germania,	 Svizzera,	 Finlandia,	 Grecia,	 Paesi	 Bassi,	 Ungheria,	 Inghilterra	 e	Portogallo	 è	 stata	 descritta	 come	 paese	 ad	 alto	 rischio,	 condizione	 definita	dall’avere	una	probabilità	di	frattura	di	femore	tra	il	50%	e	il	75%	del	rischio	osservato	in	Svezia.34	
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In	 Svezia	 la	 probabilità	 di	 incorrere	 in	 una	 frattura	 prossimale	 di	femore	 in	 una	 popolazione	 over	 50	 risulta	 pari	 al	 22,9%	 nelle	 donne	 e	 al	10,7%	 negli	 uomini.	 Da	 questi	 dati,	 emersi	 da	 uno	 studio	 condotto	 sulla	popolazione	 svedese	 si	 evidenzia	 come	dopo	 i	50	anni	più	di	una	donna	su	cinque	andrà	incontro	ad	una	frattura	del	femore	prossimale.35	
	
Figura	16:	Probabilità	a	10	anni	di	sviluppare	una	frattura	prossimale	di	femore	nelle	donne	
over	65.	In	A	fratture	in	assenza	di	fattori	di	rischio,	in	B	fratture	da	fragilità,	in	C	frattura	da	
fragilità	e	T-Score	<	-2,5	DS.	
	 Per	 quanto	 riguarda	 la	 mortalità	 annua	 delle	 fratture	 prossimali	 di	femore,	nei	paesi	occidentali	si	calcola	che	abbia	oramai	superato	quella	del	tumore	 gastrico	 e	 pancreatico	 e	 che	 il	 rischio	 di	 sviluppare	 nel	 corso	 della	vita	una	frattura	femorale	sia	maggiore,	per	le	donne,	del	rischio	complessivo	di	tumore	mammario,	endometriale	e	ovarico	e,	per	gli	uomini,	sia	maggiore	del	 rischio	 di	 tumore	 della	 prostata.4	 Gli	 esiti	 di	 frattura	 femorale	comportano	un	rischio	di	“exitus”	vicino	a	quello	del	tumore	della	mammella,	con	 un	 range	 di	mortalità	 stimabile	 in	 circa	 il	 5%	 in	 fase	 acuta	 e	 14-47%	entro	un	anno.4,	5		Nel	2010	in	Europa	il	numero	stimato	di	morti	per	frattura	prossimale	di	femore	nella	popolazione	over	cinquanta	si	aggirava	intorno	11.358	nella	popolazione	maschile	e	di	9.413	nella	popolazione	femminile.35	Questo	dato	si	riferisce	alla	mortalità	entro	un	anno	dall’intervento	ed	è	corretto	in	base	alle	comorbilità	dei	pazienti.	Dopo	un	anno	dal	trauma	il	tasso	di	mortalità	si	
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riassesta	e	torna	in	linea	con	la	media	della	popolazione	della	stessa	età.36		Uno	studio	prospettico	condotto	su	più	di	16.000	pazienti	anziani	che	ha	 valutato	 i	 	 risultati	 della	 chirurgia	 delle	 fratture	 prossimali	 di	 femore	riporta	 una	mortalità	 del	 8-17%	 a	 30	 giorni	 e	 del	 21-38%	 a	 120	 giorni	 in	gruppi	 di	 età	 differenti.5	 Si	 è	 visto	 inoltre,	 che	 ritardare	 a	 più	 di	 4	 giorni	l’intervento	chirurgico	dal	momento	della	diagnosi,	aumenta	la	mortalità	a	30	giorni	in	modo	significativo;	mentre	i	pazienti	con	frattura	d’anca	associata	a	comorbilità	 hanno	 un	 rischio	 di	 morte	 maggiore	 di	 2,5	 volte	 a	 30	 giorni	rispetto	 ai	 pazienti	 che	 non	 le	 hanno.31	 Si	 stima	 inoltre	 che	 circa	 1/5	 dei	soggetti	 che	 hanno	 subito	 la	 frattura	 del	 femore	 perdono	 totalmente	 la	possibilità	di	camminare	in	maniera	indipendente	e	soltanto	il	30-40%	sarà	in	 grado	 di	 riottenere	 la	 piena	 autonomia.	 Sono	 inoltre	 previste	 cure	geriatriche	 postoperatorie	 che	 si	 dimostrano	 necessarie	 in	 circa	 il	 75%	 di	tutti	casi.	5,	31,	32			
 
	
Figura	17:	Curve	temporali	di	mortalità.		 I	costi	sociali	di	una	 frattura	di	 femore	sono	rilevanti,	basti	pensare	ai	soli	 costi	 diretti	 legati	 al	 ricovero	 ospedaliero.4,	 37,	 38	 È	 stato	 ad	 esempio	osservato	che	la	durata	media	dei	ricoveri	ospedalieri	per	fratture	di	femore	di	origine	osteoporotica	è	la	più	lunga	tra	tutte	le	patologie	acute.4	Il	life	time	
risk	di	frattura	del	femore	nella	donna	ultracinquantenne	è	del	18%	mentre	nell’uomo	 è	 del	 6%	 e	 questo	 rischio	 aumenta	 esponenzialmente	 dopo	 i	 70	
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anni;	il	rischio	è	ritenuto	essere	doppio	nella	donna	rispetto	all’uomo.1		La	 diffusione	 dell’osteoporosi,	 indiscutibile	 concausa	 della	 frattura	 di	femore	 prossimale	 nella	 popolazione	 anziana,	 è	 stata	 recentemente	documentata	 in	 Italia	 dallo	 studio	 epidemiologico	 ESO-PO	 (Epidemiological	
Study	On	the	Prevalence	of	Osteoporosis)39	da	cui	è	emerso	in	particolare	che	quasi	 4.000.000	 di	 donne	 in	 Italia	 sono	 affette	 da	 osteoporosi	 e	 quindi	 a	rischio	di	 frattura	di	 femore,	con	una	prevalenza	di	oltre	 il	40%	al	di	 sopra	dei	 60	 anni.	 Con	 il	 progressivo	 invecchiamento	 della	 popolazione,	 in	particolare	 di	 quella	 italiana	 che	 è	 tra	 le	 più	 anziane,	 è	 da	 attendersi	 un	incremento	esponenziale	delle	fratture	di	femore.40,	41		Negli	 Stati	 Uniti	 i	 costi	 economici	 complessivi	 (ricoveri	 ospedalieri,	riabilitazione	etc.)	sono	stimati	aumentare	dai	7	miliardi	di	dollari	del	1986	ai	62	miliardi	di	dollari	nel	2020.41			
2.4 INCIDENZA E COSTI IN ITALIA 	 La	 valutazione	 epidemiologica	 sull’incidenza	 e	 sui	 costi	 delle	 fratture	prossimali	 di	 femore	 nella	 popolazione	 italiana	 è	 stata	 fatta	 attraverso	l’analisi	 dei	 dati	 dell’archivio	 SDO	 del	 Ministero	 della	 Salute	 relativamente	agli	anni	2000-2008.42,	43	Il	calcolo	dell’incidenza	utilizza	i	dati	di	popolazione	ISTAT	a	cui	si	riferiscono	le	SDO	mentre	come	indicatori	dei	costi	ospedalieri	sostenuti	 dal	 SSN	 per	 i	 ricoveri	 vengono	 utilizzati	 i	 DRG	 chirurgici	 per	 le	fratture	di	femore	(DRG	209,	DRG	210-211,	DRG	235-336).	Al	fine	di	valutare	in	maniera	completa	i	costi	relativi	alle	fratture	femorali,	è	necessario	tener	conto	però	non	solo	dei	costi	relativi	al	ricovero	ospedaliero	e	all’intervento	chirurgico,	ma	 anche	 dei	 costi	 di	 riabilitazione	 (tabella	 5).	 Per	 la	 stima	 dei	costi	 di	 riabilitazione,	 al	 netto	 della	mortalità	 in	 acuto	 è	 stata	 consultata	 la	SIMFER	e	la	letteratura	disponibile	su	dati	italiani.42	I	costi	indiretti,	come	la	perdita	 di	 produttività	 dell’individuo	 conseguente	 alla	 disabilità,	 assumono	un’importanza	relativa	visto	che	la	popolazione	maggiormente	interessata	da	questa	patologia	è	anziana	e	non	facente	più	parte	della	forza	lavoro.44	Considerando	 un	 tasso	 di	 mortalità	 acuta	 entro	 il	 primo	 mese	 dalla	
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frattura	pari	 al	 5%	si	 è	 visto	 che	del	 restante	95%	dei	 pazienti	 fratturati	 il	13,5%	 inizia	 immediatamente	 un	 programma	 di	 riabilitazione	 intensiva	intra-ospedaliera	per	1	mese,	con	un	costo	medio	per	paziente	pari	a	6.600	euro45-48.		Una	quota	pari	al	18,2%	del	totale	(escludendo	i	5%	della	mortalità	in	 acuto)	 viene	 collocata	 in	 strutture	 sanitarie	 adibite	 per	 le	 lungodegenze	prima	di	affrontare	il	mese	riabilitativo	intraospedaliero.	Il	rimanente	63,3%	viene	 avviato	 alla	 riabilitazione	 domiciliare	 presso	 i	 distretti	 sociosanitari	delle	ASL,	che	prevedono	un	ciclo	di	tre	mesi.49		Interessante	è	anche	il	confronto	tra	le	fratture	femorali	e	patologie	più	sdoganate	 come	 l’ictus	 cerebrale	 e	 l’infarto	 miocardico	 acuto	 (IMA):	l’incidenza	economica,	in	termini	di	costi	di	ospedalizzazione,	è	paragonabile	a	quella	dell’ictus,	e	superiore	a	quella	di	TIA	e	IMA.	Mentre	riguardo	ai	costi	medi	per	la	riabilitazione,	le	fratture	di	femore	incidono	sulla	spesa	sanitaria	in	maniera	simile	all’IMA.	Per	 l’ictus,	 invece,	 la	riabilitazione	costa	quasi	sei	volte	 di	 più	 (tabella	 4).	 Anche	 la	 mortalità	 per	 frattura	 femorale	 non	 è	 da	meno	rispetto	ad	IMA	e	Ictus	cerebrali:	se	infatti	la	mortalità	in	acuto	e	quella	ad	un	anno	per	 le	 fratture	 femorali	 è	pari	 rispettivamente	a	 il	5-15%	e	15-30%	per	l’IMA	è	del	15-25%	e	15-18%	mentre	per	l’ictus	cerebrale	è	del	17-34%	e	10-15%.42	In	ultima	analisi,	 vediamo	come	 la	 recente	 letteratura	 ci	dice	 che	 solo	nell’anno	2005	si	sono	verificati	più	di	94.000	ricoveri	per	fratture	di	femore,	mentre	 nel	 2008	 sono	 stati	 superati	 i	 100.000	 ricoveri,	 di	 cui	 circa	 l’80%	riguardavano	donne	di	età	superiore	ai	75	anni,	con	una	chiara	correlazione	con	l’elevata	prevalenza	di	osteoporosi	in	questa	fascia	di	età.	Si	stima	che	il	SSN	 per	 le	 fratture	 di	 femore	 negli	 anziani	 sostenga	 ad	 oggi	 una	 spesa	superiore	al	miliardo	di	euro/annuo	(tabella	5).44	Riassumendo	quindi	 in	 Italia	dal	2000	al	 2008	 si	 sono	verificate	oltre	mezzo	milione	di	fratture	femorali	(674.070)	in	meno	di	10	anni,	responsabili	di	circa	800.000	ricoveri	(tabella	1	e	tabella	2);	 i	decessi	si	stimano	in	circa	120.000	e	 oltre	150.000	 sono	 i	 casi	 di	 invalidità	permanente.	 I	 costi	 diretti	totali		per	il	SSN	sono	pari	circa	a	8,5	miliardi	di	euro	con	più	di	1	miliardo	di	euro	pagato	dall’INPS	per	le	pensioni	di	invalidità:	quasi	10	miliardi	di	euro	
	 30	
in	meno	di	dieci	anni.			
Tabella	1:	Numero	di	ricoveri	per	frattura	femorale	(valore	assoluto)	in	Italia	dal	2003-2008	
per	sesso	ed	età.	
Age	group	 2003	 2004	 2005	
	 M	 F	 M	 F	 M	 F	
65-74	 4.107	 10.903	 4.518	 11.455	 4.369	 11.300	
>75	 15.613	 59.173	 15.345	 59.426	 16.540	 62.262	
	
Total	>65	
	
	
89.796	
	
90.753	
	
94.471			
Tabella	2:	Resoconto	sul	numero	di	anziani	fratturati	durante	l’anno	2008	divisi	per	sesso	e	per	
gruppi	di	età.		Age	group	 2008	
	 M	 F	65-69	 3.096	 1.358	70-74	 2.177	 5.897	75-79	 3.636	 11.158	80-84	 4.994	 17.398	85-89	 4.302	 16.405	90-94	 1.942	 7.939	>95	 637	 3.052		Durante	 l’anno	 2008	 sono	 stati	 raggiunti	 i	 100.000	 circa	 ricoveri	 annui	 con	 un	 costo	diretto	di	1.000.000	di	euro	per	anno.		
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Tabella	3:	Incidenza	per	10.000	abitanti	delle	fratture	femorali	in	Italia	negli	anni	2003-2005,	
per	sesso	e	fasce	d’età.	
Age	group	 2003	 2004	 2005	
	 M	 F	 M	 F	 M	 F	
45-64	years	old	 4.7	 5.4	 5.0	 6.1	 5.0	 5.9	
65-74	years	old	 13.8	 33.5	 16.8	 35.2	 16.2	 34.8	
	
≥75	years	old	
	
	
86.796	
	
90.753	
	
85.2	
	
187.8	
	
91.9	
	
196.7	
	
Tabella	4:	Confronto	costi	diretti	ospedalieri	e	di	riabilitazione	tra	pazienti	over	65	con	frattura	
femorale	e	pazienti	over	45	con	IMA,	Ictus	cerebrale	e	TIA.	I	costi	sono	espressi	in	milioni	di	
euro.		 Pazienti	over	65	con	frattura	femorale	 Pazienti	over	45	con	IMA	 Pazienti	over	45	con	Ictus	cerebrale	 Pazienti	over	45	con	TIA	Costi	di	ospedalizzazione	 Costi	di	riabilitazione	 Costi	di	ospedalizzazione	 Costi	di	riabilitazione	 Costi	di	ospedalizzazione	 Costi	di	riabilitazione	 Costi	di	ospedalizzazione		2003	
	433	 	480	 	324	 	506	 	506	 	2837	 	159	
	2004	
	448	 	485	 	332	 	519	 	496	 	2891	 	155	
	2005	
	467	 	532	 	370	 	525	 	492	 	2956	 	148	
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Tabella	5:	Stima	dei	costi	totali	dei	ricoveri	per	fratture	femorali	in	Italia	(negli	anziani	
>65anni)	dal	2003-2005,	inclusa	la	stima	dei	costi	ospedalieri	e	di	riabilitazione.		 2003		 2004	 2005		Ricoveri	per	frattura	femorale	>	65	anni	
	89.796	 	90.753	 	94.471	
	Stima	dei	costi	diretti	ospedalieri	 	433.000.000	 	448.000.000	 	467.500.000		Stima	dei	costi	di	riabilitazione*	 	480.005.732	 	485.140.236	 	531.986.400		Stima	dei	costi	complessivi	 	913.005.732	 	933.140.236	 	999.486.400	*Assumendo	un	tasso	di	mortalità	pari	al	5%																											
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2.5 CENNI DI TRATTAMENTO SU FRATTURE PROSSIMALI DI 
FEMORE 
	
	 Come	 già	 visto	 nel	 paragrafo	 2.2	 le	 fratture	 prossimali	 del	 femore	possono	 essere	 classificate	 in	 base	 ad	 un	 criterio	 topografico	 basato	 sul	rapporto	 intercorrente	 tra	 l’inserzione	 della	 capsula	 articolare	 e	 la	 rima	 di	frattura	 in	 fratture	 mediali	 e	 laterali	 corrispondenti	 rispettivamente	 alle	categorie	 31-B	 e	 31-A	 del	 sistema	 AO/OTA.21	 Attraverso	 questa	 semplice	distinzione	 possiamo	 già	 individuare	 quale	 tipo	 di	 trattamento	 sarà	 più	indicato	come	riportato	nella	tabella	6.	28	
Tabella	6:	Opzioni	terapeutiche	nelle	fratture	di	femore	prossimale	mediali	e	laterali.	
Tipo	
di	
frattura		
Trattamento	
conservativo	
Intervento	
di	Osteosintesi		
Intervento	
con	Protesi	
	
	
	
Mediale	
	
§ Non	è	raccomandato		
§ Accettato	quando	non	è	possibile	intervenire	chirurgicamente		
	
§ Osteosintesi	con	viti	cannulate	multiple		
	 Raccomandato	intervento	con	
artroprotesi	o	
endoprotesi.		
	
	
	
Laterale	
	
§ Non	è	raccomandato		
§ Accettato	quando	non	è	possibile	intervenire	chirurgicamente		
	
§ Raccomandato	in	tutti	i	casi			
§ Diverse	tecniche	di	osteosintesi	a	disposizione	
	
§ Non	è	raccomandato	come	prima	scelta	ma	come	alternativa	alla	placca	e	al	chiodo	
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2.5.1 TRATTAMENTO CONSERVATIVO 	 Prima	 degli	 anni	 cinquanta	 le	 fratture	 prossimali	 di	 femore	 venivano	trattate	 con	 il	 metodo	 conservativo	 basato	 sulla	 trazione	 e	 sul	 riposo	prolungato	 a	 letto	 fino	 alla	 guarigione	 della	 frattura	 (in	 circa	 10-12	settimane),	 seguito	 da	 una	 rieducazione	 alla	 deambulazione.	 Questo	approccio	era	però	associato	(in	particolar	modo	nei	pazienti	anziani)	ad	un	elevato	 rischio	di	 complicanze	quali	piaghe	da	decubito,	 infezioni	del	 tratto	urinario,	 polmoniti	 e	 complicanze	 tromboemboliche.50	 L’intervento	chirurgico,	da	quando	è	stato	introdotto,	è	diventato	il	trattamento	di	routine	per	la	gestione	delle	fratture	del	femore	prossimale.	Esso	infatti	consente	una	mobilizzazione	 precoce	 ed	 una	 riduzione	 della	 mortalità.	 Ad	 oggi	 il	trattamento	 conservativo	 è	 accettato	 quando	 a	 causa	 delle	 condizioni	generali	del	paziente,	non	è	possibile	intervenire	chirurgicamente.		
	
	
Figura	18:	Trazione-sospensione	di	un	arto	inferiore.		
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2.5.2 INTERVENTO CHIRURGICO 	Per	quanto	riguarda	le	fratture	mediali	(31-B)	l’intervento	chirurgico	di	scelta	è	di	tipo	sostitutivo-protesico	e	consiste	nella	sostituzione	di	entrambi	i	capi	dell’articolazione	(artroprotesi)	oppure	di	uno	solo	lasciando	inalterato	il	cotile	nativo	(endoprotesi),	in	alternativa	può	essere	eseguito	un	intervento	chirurgico	 più	 conservativo	 senza	 l’utilizzo	 di	 una	 protesi	 (osteosintesi	 con	
viti	cannulate	multiple);	mentre	per	 le	 fratture	 laterali	 (31-A)	 il	 trattamento	chirurgico	 si	 avvale	 principalmente	 di	 numerose	 metodiche	 di	 osteosintesi	
extramidollari	 come	 ad	 esempio	 la	 tecnica	 con	 vite-placca	 a	 scivolamento	compressione	 o	 il	 sistema	 tubo-placca	 Anteversa®	 e	 di	 metodiche	 di	
osteosintesi	endomidolari.		
2.5.3 METODICHE DI OSTEOSINTESI 	 Come	 già	 detto	 sopra	 il	 principale	 approccio	 chirurgico	 alle	 fratture	laterali	 di	 femore	 consiste	 in	 metodiche	 di	 osteosintesi,	 in	 particolare	abbiamo:		
§ Osteosintesi	extramidollare	con	placca	e	viti,	alcuni	esempi	sono:		 1. Vite-placca	a	compressione-scivolamento		2. Sistema	tubo-placca	Anteversa®	3. Osteosintesi	con	viti	cannulate	multiple		
§ Osteosintesi	endomidollare	con	chiodo			1. Chiodo	Gamma	III	2. Chiodo	Endovis	3. Chiodo	PFN	(Proximal	Femoral	Nail)	4. Chiodo-placca	BCM	
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2.5.3.1.1 Vite-placca a compressione-scivolamento 	
				
Figura	19:	a)	Frattura	31-A1;	b)	Vite-placca	a	scivolamento-compressione	(DHS).		 Tale	 sistema	 è	 costituito	 da	 una	 placca	 che	 viene	 avvitata	 sulla	 parte	laterale	del	femore.	Ad	una	estremità	della	placca	si	trova	un	tunnel	nel	quale	viene	fatta	scivolare	una	vite	di	Lag	chi	si	posiziona	nella	testa	del	femore.51	Sfrutta	i	principi	dell’osteosintesi	interna	corticale	per	stabilizzare	i	due	segmenti	 separati	 dalla	 frattura,	 e	 quelli	 della	 compressione	interframmentaria	grazie	alla	vite	cefalica	che	permette	lo	scivolamento	della	placca	 lungo	 il	 proprio	 asse	 longitudinale.52	 L’angolo	 delle	 placche	 può	variare	in	un	range	da	130°	a	150°;	il	vantaggio	principale	delle	placche	con	minor	 angolatura	 è	 rappresentano	 dalla	 più	 facile	 maneggevolezza	nell’inserimento	mentre	quelle	con	angoli	maggiori	riducono	la	sollecitazione	sull’impianto	avvicinandosi	di	più	all’asse	di	carico	dell’estremità	prossimale	del	femore,	ma	aumenta	il	rischio	di	fallimento	dell’impianto	per	cut-out.53,	54	Alcuni	 modelli	 di	 vite	 placca	 a	 scivolamento	 permettono	 la	 libera	rotazione	della	vite	cervico-cefalica	all’interno	del	tunnel	di	scorrimento	della	placca	(placca	ACE),	altre	bloccano	tale	rotazione	con	una	sezione	trasversale	circolare	o	mediante	l’uso	di	una	chiave	meccanica	(DHS).		
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2.5.3.1.2 Sistema tubo-placca Anteversa® 	
	
Figura	20:	Sistema	tubo-placca	Anteversa®.		
Il	 sistema	 tubo-placca	Anteversa® si	 costituisce	di	una	placca	a	3	 fori	diafisari	con	un	angolazione	 in	valgo	di	130°	e	di	un	tubo	prossimale	per	 la	vite	 cefalica	 	progettato	 con	7°	di	 antiversione	grazie	 ai	 quali	 la	placca	può	essere	 facilmente	 posizionata	 sulla	 parte	 laterale	 e	 centrale	 della	 diafisi	femorale,	 consentendo	 alla	 vite	 di	 passare	 attraverso	 il	 centro	del	 collo	 del	femore	e	della	testa,	rendendo	il	posizionamento	della	placca	più	semplice	ed	affidabile.	 La	 vite	 cefalica	 possiede	 un	 diametro	 di	 8	 mm	 nella	 parte	 non	filettata	e	di	11	mm	in	quella	filettata,	mentre	la	sua	lunghezza	può	variare	in	una	 range	 che	 va	 da	 80	 a	 120	 mm.	 Per	 quanto	 riguarda	 il	 chiodo	antirotazionale	a	stabilità	angolare	esso	si	localizza	prossimalmente	alla	vite	cefalica	 e	 può	 avere	 una	 lunghezza	 variabile	 compresa	 tra	 65	 e	 100	 mm	
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mentre	le	viti	autobloccanti	diafisarie	posseggono	un	diametro	di	5	mm.	Tutti	i	supporti	sono	realizzati	in	acciaio	AISI	316	LVM	-	ISO	5832-1.55	Grazie	a	questo	sistema	il	rischio	di	mal	posizionamento	della	vite	e	di	
cut-out	 è	 ridotto.	 La	 placca	 Anteversa®	 si	 avvale	 inoltre	 del	 meccanismo	brevettato	 di	 bloccaggio	 conico	 tra	 la	 testa	 della	 vite	 ed	 il	 supporto,	assicurando	un	 fissaggio	 ottimale	 alla	 diafisi	 femorale	 ed	una	distribuzione	equa	 delle	 forze,	 eliminando	 il	 rischio	 di	 rottura	 dell’impianto	 e	mobilizzazione	 delle	 viti.	 L’antirotazione	 del	 frammento	 testa-collo	 del	femore	è	garantita	dalla	presenza	di	un	chiodo	a	stabilità	angolare,	essenziale	per	ridurre	i	rischi	di	ritardo	di	consolidazione	e	di	angolazione	in	varo	nelle	fratture	 instabili.	 Di	 facile	 montaggio,	 Anteversa®	 presenta	 inoltre	caratteristiche	anatomiche	che	permettono	una	riduzione	delle	complicanze	vascolari,	 consentendo	 così	 al	 paziente	 un	 rapido	 recupero	 post-	operatorio.55				
	
Figura	21:	A)	frattura	pertrocanterica	31-A2;	B)	radiografia	di	controllo	nell’immediato	post	
operatorio	;	C)	radiografia	di	controllo	a	3	mesi.		
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2.5.3.1.3 Osteosintesi con viti cannulate multiple 	 	
		
Figura	22:	Osteosintesi	con	viti	cannulate	multiple;	nella	figura	si	vedono	le	viti	completamente	
inserite	nella	testa	del	femore.				 Tale	 metodica	 di	 osteosintesi	 rappresenta	 il	 principale	 trattamento	chirurgico	di	tipo	non	protesico	per	il	trattamento	delle	fratture	del	collo	del	femore;	 viene	 impiegato	 soprattutto	 nel	 trattamento	 delle	 fratture	minimamente	 scomposte,	 nei	 pazienti	 più	 giovani	 e	 con	 scarse	 condizioni	premorbose.	Si	avvale	dell’utilizzo	di	viti	cannulate	multiple	da	spongiosa	con	una	lunghezza	pari	a	7,3	mm,	generalmente	in	numero	di	2	o	3	 la	cui	scelta	cade	in	base	alla	dimensione	del	collo	femorale.56	Nonostante	 la	 sostituzione	 protesica	 rimanga	 la	 principale	 scelta	 nel	trattamento	 delle	 fratture	 mediali	 del	 femore,	 la	 sintesi	 con	 viti	 cannulate	multiple	 risulta	 essere	 una	 valida	 opzione	 dotata	 di	 tutta	 una	 serie	 di	vantaggi;	 tale	 sistema	 di	 osteosintesi	 è	 caratterizzato	 infatti	 da:	un’applicazione	 chirurgica	 semplice	 e	 poco	 invasiva,	 	 non	 altera	 l’anatomia	del	 paziente	ma	 conferisce	 comunque	 stabilità	 e	 gli	 interventi	 di	 revisione	sono	poco	impegnativi.	Inoltre	è	stato	dimostrato	che	non	c’è	correlazione	tra	il	numero	delle	viti	impiegate	e	la	necrosi	avascolare	della	testa.57	
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2.5.3.1.4 Osteosintesi endomidollare 	
	 	
Figura	23:	Chiodo	endomidollare	Gamma	3	e	chiodo	endomidollare	Endovis.			Si	 esegue	 mediante	 l’uso	 di	 chiodi	 endomidollari	 che	 rispetto	 alle	placche	 consentono	 un	 tipo	 di	 osteosintesi	 a	 “cielo	 chiuso”	 che	 minimizza	l’aggressione	 locale,	 limita	 	 i	 tempi	 operatori	 e	 fornisce	 al	 paziente	 una	possibilità	di	carico	precoce.51	Trovano	indicazione	soprattutto	nelle	fratture	maggiormente	instabili	(31-A3,	31-A2)	e/o	con	estensione	sottotrocanterica	permettendo	una	sintesi	più	solida.58,	59		Il	 chiodo	 gamma	 3	 (Figura	 23)	 rappresenta	 la	 forma	 più	 classica	 di	questa	metodica	di	 osteosintesi.	 Si	 tratta	 di	 un	 chiodo	 che	 viene	 introdotto	dall’apice	 del	 femore	 all’interno	 del	 canale	midollare	 e	 sul	 quale	 viene	 poi	fissata	una	vite	cefalica	di	Lag	che	si	colloca	all’interno	della	testa	femorale	ed	
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ulteriori	viti	di	fissaggio	distale.60	Oltre	 al	 chiodo	 gamma	 esistono	 altri	 chiodi	 endomidollari	 come	 il	
chiodo	Endovis	(Figura	23):	molto	 simile	 al	 precedente	 si	 costituisce	di	 una	lega	 di	 titanio,	 ha	 un	 angolazione	 cervico-diafisaria	 fissa	 di	 130°	 e	 una	lunghezza	 totale	di	195	mm.	Presenta	due	 fori	prossimali	per	 l’inserimento	delle	viti	cefaliche	e	un	foro	distale	per	l’inserimento	della	vite	diafisaria61	Altro	esempio	è	il	chiodo	PFN,	chiodo	endomidollare	progettato	con	lo	scopo	 di	 ridurre	 la	 potenziale	 rotazione	 dei	 frammenti	 di	 frattura	 che	favorisce	 il	 cut	 out	 della	 vite	 cervico-cefalica.62	 In	 questo	 sistema	 di	osteosintesi	 in	 associazione	 alla	 vite	 cefalica	 di	 Lag	 troviamo	 una	 seconda	vite	antirotazionale	inserita	nella	parte	prossimale	del	chiodo,	superiormente	e	parallelamente	alla	vite	di	Lag.62		Infine,	 di	 più	 recente	 introduzione	 è	 il	 sistema	 chiodo-placca	 BCM	composto	 da	 una	 vite	 cervico-cefalica	 utilizzabile	 in	 abbinamento	 con	 una	placca	o	con	un	chiodo	endomidollare.63		L’osteosintesi	endomidollare	sembra	presentare	dei	vantaggi	dal	punto	di	 vista	 biomeccanico	 e	 biologico	 garantendo	 una	 stabilità	 maggiore	 del	sistema	 anche	 per	 fratture	 più	 comminute,	 mantenendo	 la	 geometria	 e	l’anatomia	 del	 femore	 prossimale.	 Il	 chiodo	 endomidollare	 può	 essere	inserito	 con	 minor	 esposizione	 del	 sito	 di	 frattura	 e	 con	 minor	 perdita	 di	sangue	rispetto	ai	sistemi	classici	DHS,	ma	al	 tempo	stesso	necessita	di	una	maggiore	esposizione	per	il	paziente	alle	radiazioni	della	fluoroscopia.		In	 conclusione,	 la	 fissazione	 con	 chiodo	 endomidollare	 permette	 il	carico	 completo	 e	 immediato	 dell’arto	 nel	 post-operatorio	 (solitamente	 a	partire	dal	giorno	dopo	l’intervento):	tale	fatto	è	particolarmente	importante	per	 i	 pazienti	 anziani,	 che	 più	 di	 altri	 beneficiano	 di	 una	 precoce	mobilizzazione.64	 Da	 sottolineare	 però	 anche	 che	 l’inchiodamento	endomidollare	 può	 essere	 causa	 di	 fratture	 diafisarie	 tardive	 a	 livello	dell’estremità	 distale	 del	 dispositivo:	 alcuni	 studi	 riportano	 un’incidenza	variabile	 dal	 3-6%	 dei	 pazienti.	 Questa	 complicanza	 rappresenta	 una	 delle	principali	differenze	tra	sistemi	DHS	e	chiodi65	
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2.5.3.2 TRATTAMENTO PROTESICO Gli	 scopi	 di	 una	 protesizzazione	 d’anca	 sono	 quelli	 di	 ottenere	 una	“nuova	 anca	 stabile”,	 non	 dolente,	 con	 una	 buona	 articolarità	 che	 possa	permettere	 al	 paziente	 di	 svolgere	 le	 attività	 quotidiane	 senza	 particolari	problemi;	 inoltre,	 deve	 durare	 nel	 tempo	 e	 non	 determinare	 fenomeni	 di	intolleranza.	L’intervento	di	sostituzione	protesica	è	indicato	in	tutti	i	casi	di	fratture	mediali	del	femore	prossimale.	La	scelta	del	tipo	di	protesi,	se	totale	o	parziale,	varia	 in	 funzione	dell’età,	del	quadro	clinico	(artrosi	del	cotile)	e	funzionale	 del	 paziente,	 della	 qualità	 dell’osso,	 delle	 comorbilità	 ed	 è	comunque	sempre	affidata	all’esperienza	del	chirurgo.50		Per	 quanto	 riguarda	 la	 protesi	 parziale	 o	 endoprotesi	 essa	 viene	utilizzata	principalmente	nel	paziente	molto	anziano	o	 in	 tutti	quei	pazienti	con	 limitazioni	 funzionali	 gravi	e/o	con	 importanti	 comorbilità.	La	 scelta	di	applicare	una	endoprotesi	riduce	i	tempi	chirurgici	e	quindi	i	rischi	operatori	e	 permette	 una	 veloce	 ripresa	 della	 verticalità	 e	 della	 deambulazione.	 Nel	paziente	 giovane	 o	 comunque	 funzionalmente	 più	 attivo	 la	 presenza	 della	testa	protesica	a	diretto	contatto	con	il	cotile	osseo	del	paziente	può	portare	ad	un’usura	precoce	del	cotile	stesso	(cotiloidite)	con	necessità	di	rioperare	il	paziente	 per	 “completare”	 l’intervento	 di	 protesi	 applicando	 un	 cotile	protesico;	nei	pazienti	 “giovani”	 e/o	più	attivi,	 quindi,	 anche	 in	presenza	di	frattura,	si	procede	subito	all’applicazione	di	una	protesi	totale	o	artroprotesi	totale	d’anca	sostituendo	sia	il	femore	prossimale	sia	il	cotile.66	L’intervento	 con	protesi	 comporta	 una	procedura	più	 estesa	 di	 quella	necessaria	per	l’osteosintesi,	con	tempi	chirurgici	e	anestesiologici	più	lunghi,	una	maggiore	perdita	ematica	e	un	più	alto	costo	però	è	anche	associata	ad	una	 deambulazione	 precoce	 del	 paziente	 massimizzandone	 il	 recupero	funzionale	 e	 riducendo	 le	 complicanze	 associate	 al	 prolungato	allettamento.67,	68		In	 base	 al	 metodo	 di	 fissaggio	 possiamo	 distinguere	 le	 protesi	 in	 2	principali	categorie:	le	artroprotesi	o	protesi	totali	e	le	endoprotesi	o	protesi	parziali	(Figura	24,	Figura	25	e	Figura	27).	
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Figura	24:	Esempi	di	endoprotesi	e	artroprotesi	dell'anca.					
	
Figura	25:	Rx	di	una	protesi	totale.	
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2.5.3.2.1 Artroprotesi 	 La	 protesi	 totale	 d’anca	 è	 costituita	 fondamentalmente	 da	 due	componenti:	la	componente	femorale	che	viene	inserita	nel	canale	midollare	e	 quella	 cotiloidea	 fissata	 all’osso	 iliaco	 del	 bacino.	 Sulla	 componente	femorale	 si	 fissa	 la	 testina	 protesica	 che	 andrà	 ad	 articolarsi	 con	 la	componente	cotiloidea.66	Nei	casi	 in	cui	 la	qualità	dell’osso	dei	pazienti	non	sia	particolarmente	buona	 è	possibile	 impiantare	una	protesi	cementata,	 in	caso	contrario,	in	un	paziente	con	una	buona	qualità	ossea	vengono	usate	le	protesi	 non	 cementate	 o	 a	 press	 fit	 nelle	 quali	 le	 componenti	 della	 protesi	vengono	 ancorate	 all’osso	 a	 pressione,	 sfruttando	 il	 grip	 fornito	 dal	rivestimento	 rugoso	 esterno	 della	 protesi	 e	 le	 dimensioni	 leggermente	 più	piccole	 dell’alloggiamento	 per	 la	 componente.	 Andando	 ad	 analizzare	 le	componenti	(Figura	26)	di	una	protesi	incontriamo:69		
§ Acetabolo	 protesico	 o	 cotile:	 è	 la	 parte	 che	 viene	 fissata	 al	 bacino	mediante	 viti,	 cemento	 chirurgico,	 avvitamento	 o	 forzamento	meccanico	 nell'acetabolo	 primario.	 Nel	 caso	 di	 cotili	 a	 press-fit	 è	rivestito	di	materiale	osteoinduttivo.		
§ Epifisi	 protesica	 o	 testina:	 è	 la	 parte	 terminale	 della	 componente	femorale,	 normalmente	 di	 forma	 sferica,	 che	 si	 accoppia	 con	 la	 cavità	interna	del	 cotile	per	 formare	 l'articolazione	protesica.	 La	 testina	può	essere	un	solo	pezzo	con	lo	stelo	oppure	modulare,	cioè	separata	dallo	stelo	 femorale	 e	 ad	 esso	 fissata	 durante	 l'intervento	 mediante	accoppiamento	conico.		
§ Stelo:	 è	 la	 parte	 che	 viene	 inserita	 nella	 cavità	 femorale	 ed	 è	 fissato	mediante	 cemento	 chirurgico	 o	 meccanicamente.	 Può	 anche	 essere	rivestito	 da	 uno	 strato	 di	 idrossiapatite	 per	 aumentare	l’osteointegrazione.	Può	essere	standard	(impiantabile	sia	a	destra	che	a	sinistra)	oppure	anatomico	(stelo	destro	o	stelo	sinistro).	All’estremo	superiore	 presenta	 il	 collo,	 definibile	 come	 quella	 porzione	 di	 protesi	
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che	 unisce	 la	 testina	 al	 copro	 dello	 stelo.	 Se	 il	 collo	 è	 una	 parte	integrante	dello	stelo,	parliamo	di	portesi	standard	nelle	quali	avremo	una	 maggior	 difficoltà	 nella	 correzione	 di	 parametri	 quali:	 torsione	femorale	e	angolo	 tra	collo	e	diafisi	altrimenti	 se	è	una	componente	a	parte,	 da	 inserirsi	 nello	 stelo	 parliamo	 di	 protesi	 modulare.	 In	quest’ultime	le	diverse	antiversioni,	inclinazioni	e	lunghezze	disponibili	permettono	 di	 modulare	 la	 protesi	 per	 riprodurre	 o	 correggere	l’anatomia	del	paziente.	
	
	
		
Figura	26:	Componenti	di	una	protesi	d'anca.						
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2.5.3.2.2 Endoprotesi 	 L’endoprotesi	 o	 protesi	 parziale	 (Figura	 26)	 è	 costituita	 solo	 da	 una	parte	 femorale	che	andrà̀	ad	articolarsi	direttamente	con	 il	cotile	nativo	del	paziente.		All’interno	 di	 queste	 protesi	 distinguiamo	 l’endoprotesi	 unipolari	costituite	 da	 una	 componente	 femorale	 che	 si	 articola	 direttamente	 con	 la	superficie	cartilaginea	nativa	dell’acetabolo	ed	endoprotesi	bipolari	costituite	da	 una	 componente	 femorale	 che	 si	 articola	 con	 una	 coppa	 inserita	 senza	fissaggio	 all’interno	 dell’acetabolo	 nativo.	 Tale	 coppa,	 generalmente	realizzata	 in	polietilene	con	un	supporto	metallico	può	muoversi	all’interno	della	cavità	acetabolare	nativa,	come	risultato	dell’assenza	di	fissaggio.70				
	
Figura	27:	Rx	di	un’endoprotesi.		 	
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CAPITOLO 3  
                         SCORING SYSTEMS 																			
3.1 IMPORTANZA DEGLI SCORING SYSTEMS IN MEDICINA 	 Uno	scoring	system	è	un	utile	strumento	a	disposizione	del	medico	che	permette	 una	 rapida	 valutazione	 clinica	 e/o	 prognostica	 del	 paziente	 in	esame.	 Si	 costituisce	 di	 un	 punteggio	 ricavato	 da	 la	 sommazione	 di	 più	variabili	 a	 loro	 volta	 classificate	 secondo	 un	 punteggio	 prestabilito.	L’evidenza	 dell’utilità	 in	 medicina	 degli	 scoring	 system	 o	 “sistemi	 a	punteggio”	 arriva	 da	 sperimentazioni	 inizialmente	 condotte	 in	 area	chirurgica:	infatti	si	vide	che	l’applicazione	di	un	elementare	sistema	di	score	presente	 sul	 sito	 dell’Organizzazione	Mondiale	 della	 Sanità	 (OMS)	 portò	 ad	una	riduzione	media	della	mortalità	sulla	popolazione	studiata	del	47%.71,	72		Haynes	 e	 il	 suo	 team,	 in	 una	 pubblicazione71	 del	 2009	 infatti	dimostrarono	 l’importanza	 dell’uso	 di	 checklist	 in	 ambito	 chirurgico:	 a	seguito	della	pubblicazione,	nel	2008,	delle	 linee	guida	da	parte	dell’OMS	in	cui	 si	 segnalavano	 tutta	 una	 serie	 di	 raccomandazioni	 per	 garantire	 la	
	 48	
sicurezza	 del	 paziente	 chirurgico	 Haynes	 studiò	 i	 risultati	 conseguenti	all’applicazione	di	questi	principi	in	8	ospedali	diversi.	In	questo	caso	lo	score	è	 rappresentato	 da	 checklist	 da	 applicare	 prima	 dell’applicazione	dell’anestesia,	prima	dell’incisione	sulla	cute	e	prima	che	 il	paziente	 lasci	 la	sala	 operatoria.	 	 I	 risultati	 furono	 positivi	 e	 confermarono	 una	 riduzione	complessiva	 della	 mortalità	 e	 delle	 principali	 complicanze	 associate	 alla	chirurgia	come	indicato	in	figura	28.		
	
Figura	28:	Outcomes	prima	e	dopo	l’applicazione	di	checklist	in	ambito	chirurgico.			 Esistono	 molteplici	 studi	 scientifici	 che	 hanno	 indagato	 l'impatto	 di	diversi	fattori	(esami	del	sangue	in	ammissione,	comorbilità,	scoring	system	clinici	 etc)	 nei	 pazienti	 con	 frattura	 prossimale	 di	 femore	 con	 l’obiettivo	 di	prevedere	 l’outcome	di	questi	pazienti	 in	termini	di	mortalità	e	morbilità.11,	73-75	 Di	 fatti	 se	 fossimo	 in	 grado	 di	 identificare	 i	 fattori	 di	 rischio	 che	maggiormente	 incidono	 sul	 decorso	 clinico	 del	 paziente	 il	 trattamento	potrebbe	 essere	 ottimizzato	 e	 di	 conseguenza	 l'outcome	 potrebbe	migliorare.76	 Partendo	 da	 questo	 concetto,	 possiamo	 capire	 come	
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l’identificazione	 di	 tali	 fattori	 di	 rischio	 non	 può	 essere	 demandata	esclusivamente	al	solo	“occhio	clinico”	del	medico	ma	deve	essere	migliorata	attraverso	l’utilizzo	di	sistematici	sistemi	score,	i	quali	dovranno	essere	facili	strumenti	per	affinare	e	precisare	 l'intervento	 terapeutico.	Lo	 strumento	di	
risk	scoring	ideale,	inoltre,	dovrebbe	possedere	precise	caratteristiche,	tali	da	renderlo	 semplice	 e	 di	 facile	 utilizzo,	 riproducibile,	 accurato,	 affidabile,	obiettivo	e	utilizzabile	per	tutti	i	pazienti.77				
3.2 SCORING SYSTEMS IN ORTOPEDIA 	Entrando	nel	merito	dei	metodi	di	valutazione	del	rischio	di	mortalità	e	morbilità	associate	a	frattura	prossimale	del	femore	vediamo	come	in	prima	battuta	esistano	diversi	scoring	system	a	carattere	generale	utilizzabili	per	la	valutazione	 di	 questi	 pazienti,	 tra	 questi	 l’ASA	 (American	 Society	 of	
Anesthesiologist)78,	 il	 CCI	 (Charlson	 Comorbidity	 Index)79	 e	 il	 MMSE	 (Mini	
Mental	 State	Examination)80	 rappresentano	 tre	 sistemi	 di	 punteggio	 clinico	basilari	 poiché	 fanno	 riferimento	 solo	 a	 parametri	 direttamente	 osservabili	nel	 paziente	 o	 ricavabili	 mediante	 questionari	 (Tabella	 7).	 Con	 l’aiuto	 di	questi	 tre	 semplici	 sistemi	 score	 il	 medico	 potrà	 già	 ottenere	 in	 maniera	rapida	e	poco	faticosa	una	valutazione	adeguata	del	paziente,	inquadrandone	l’outcome	senza	la	necessità	di	dover	ricorrere	a	ulteriori	indagini	di	tipo	non	clinico	come	ad	esempio	test	laboratoristici.81	L’ASA	 (American	 Society	 of	 Anesthesiologist)	 score	 definisce	 una	classificazione	in	5	gruppi	dei	pazienti	in	base	alle	condizioni	del	loro	quadro	clinico	preesistente,	tale	inquadramento	in	associazione	con	il	quadro	in	atto	della	 frattura	 del	 femore	 prossimale	 può	 essere	 utilizzato	 come	 strumento	indicatore	dell’outcome	ed	è	stato	dimostrato	avere	una	correlazione	con	la	mortalità	post	chirurgia.	È	stato	 infatti	visto	che	 i	pazienti	del	gruppo	3	e	4	vanno	 incontro	 a	 complicazioni	mediche	 più	 facilmente	 rispetto	 ai	 pazienti	del	 gruppo	 2	 e	 che	 i	 pazienti	 del	 gruppo	 4	 hanno	 un	 rischio	 di	 andare	
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incontro	a	complicazioni	mediche	7,39	volte	più	grande	rispetto	a	quelli	del	gruppo	 2.	 Questi	 dati	 confermano	 l’importanza	 dell’ASA	 score	 ai	 fini	 di	individuare	 i	 pazienti	 ad	 alto	 rischio	 e	 di	 conseguenza	 attuare	 eventuali	trattamenti	 medici	 che	 possano	migliorare	 il	 quadro	 clinico	 preesistente	 e	quindi	l’outcome	post	chirurgia.82	Il	 CCI	 (Charlson	Comorbidity	 Index)	 score	 è	 una	metodica	 semplice	 ed	affidabile	per	 la	 valutazione	 clinica	delle	 comorbilità	dei	pazienti	 e	un	utile	strumento	 per	 predire	 dati	 di	mortalità	 e	 consumo	 di	 risorse	 sanitarie.	 Ad	ognuna	 delle	 condizioni	 patologiche	 presenti	 in	 tabella	 7	 è	 associato	 un	punteggio	 compreso	 tra	 1	 e	 6.	 Lo	 score	 varia	 tra	 0	 e	 37	ma	 un	 punteggio	maggiore	di	5	è	in	genere	già	espressione	di	importante	impegno	clinico.	Per	quanto	 riguarda	 i	 pazienti	 con	 frattura	 prossimale	 di	 femore	 è	 dimostrato	come	il	CCI	sia	un	utile	strumento	per	la	valutazione	del	rischio	e	dei	costi	di	degenza	 ospedaliera	 post	 chirurgia	 nonché	 un	 perdittore	 di	 mortalità	intraospedaliera;	 quest’ultima	 è	 pari	 al	 1-2%	nei	 pazienti	 con	 CCI	 uguale	 a	zero,	ovvero	senza	comorbilità	mentre	sale	al	9%	nei	pazienti	con	CCI	≥	5.83	79	Il	MMSE	 (Mini	Mental	State	Examination)	 score	 è	 un	 test	 ampiamente	diffuso	e	usato	nella	pratica	clinica	per	la	valutazione	cognitiva	del	paziente	e	la	 ricerca	di	 un	 eventuale	disturbo	 cognitivo	 o	demenza.	 Come	 riportato	 in	tabella	7	 attraverso	una	 serie	di	paramenti	 valutabili	 con	un	punteggio	 che	può	 andare	 da	 1	 a	 5	 si	 individua	 il	 grado	 di	 compromissione	 cognitiva	 del	paziente.	 Con	 riferimento	 alle	 fratture	 del	 femore	 prossimale,	 anche	 per	 il	MMSE	score	è	dimostrato	un	valore	predittivo	di	mortalità	la	quale	aumenta	in	 presenza	 di	 una	 maggiore	 compromissione	 intellettiva.	 In	 particolare,	sempre	a	scopo	predittivo	il	MMSE	score	è	stato	studiato	in	associazione	ad	altri	fattori	quali	il	sesso	e	l’età	e	si	è	visto	che	una	compromissione	cognitiva	associata	 al	 sesso	maschile	 aumenta	 di	 quattro	 volte	 il	 rischio	 di	mortalità	così	come	tale	rischio	aumenta	con	l’aumentare	dell’età.	84	Di	 seguito	 viene	 riportata	 la	 tabella	 7	 dove	 vengono	 riassunti	brevemente	 questi	 tre	 sistemi	 score	 e	 vengono	 riportate	 le	 caratteristiche	principali	di	ognuno	di	essi	con	relativi	punteggi	e	classificazioni.		
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Tabella	7:	Scoring	system,	panoramica	generale	su	ASA,	CCI	e	MMSE	score.	
	
ASA	score	
	
	
	Valutazione	del	rischio	anestesiologico	in	base	alle	condizioni	cliniche	del	paziente.			Vengono	individuate	5	classi	di	rischio.	
	 1. Paziente	sano.	2. Paziente	con	lieve	malattia	sistemica.	3. Paziente	con	grave	malattia	sistemica	che	ne	limita	le	attività	ma	non	è	invalidante.	4. Paziente	con	malattia	sistemica	invalidante	che	causa	continua	minaccia	di	morte.	5. Paziente	moribondo	con	aspettativa	di	vita	inferiore	a	24h	con	o	senza	l’intervento.		
	
CCI	score	
				Ad	ognuna	delle	condizioni,	in	relazione	al	rischio	di	morte	è	associato	un	punteggio	progressivo	di	1pt,	2pt,	3pt	e	6pt.		Nonostante	l’ampiezza	del	range	uno	score	>	5	è	in	genere	espressione	di	importante	impegno	clinico.	
	
	
	
	
§ Infarto	del	miocardio	1pt	
§ Insufficienza	cardiaca	congestizia	1pt	
§ Malattia	vascolare	periferica	1pt	
§ Demenza	1pt	
§ Malattia	cerebrovascolare	1pt	
§ Malattia	polmonare	cronica	1pt	
§ Malattia	del	tessuto	connettivo	1pt	
§ Ulcera	1pt	
§ Diabete	1pt	
§ Epatopatie	lievi	1pt	
§ Emiplegia	2pt	
§ Malattia	renale	moderata	o	grave	2pt	
§ Diabete	con	danno	d’organo	2pt	
§ Tumore	2pt	
§ Leucemia	2pt	
§ Linfoma	2pt	
§ Epatopatia	moderata	o	grava	3pt	
§ Metastasi	6pt	
§ AIDS	6pt		
	
MMSE	score	
	
	
	Test	per	la	valutazione	dei	disturbi	intellettivi	e	deficit	cognitivo.		
§ Normale	≥	25	
§ Compromissione	lieve	24-21	
§ Compromissione	moderata	20-10	
§ Compromissione	grava	≤	9	
	
§ Orientamento	nel	tempo	>	5pt	
§ Orientamento	nello	spazio	>	5pt	
§ Registrazione	di	parole	>	3pt	
§ Attenzione	e	calcolo	>	5pt	
§ Rievocazione	>	3pt	
§ Linguaggio	>	2pt	
§ Ripetizione	>	1pt	
§ Prassia	costruttiva	>	6pt			
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Tuttavia,	 in	associazione	o	meno	a	questi	 tre	basilari	 sistemi	 clinici	di	punteggio	 si	 incontrano	 tutta	 una	 serie	 di	 altri	 sistemi	 di	 valutazione	 ed	inquadramento	del	rischio	di	mortalità	e	morbilità	per	i	pazienti	con	frattura	prossimale	 del	 femore.	 Alcuni	 studi	 si	 sono	 focalizzati	 esclusivamente	 su	marker	 biochimici	 a	 scopo	 predittivo	 altri	 invece	 li	 hanno	 studiati	 in	combinazione	ai	sistemi	di	score	clinici.	I	principali	marker	che	si	incontrano	nella	 letteratura	scientifica	con	una	dimostrata	associazione	all’outcome	del	paziente	con	frattura	di	femore	sono:	l’emoglobina	(Hb),	l’albumina,	la	conta	linfocitaria,	 la	 creatinina,	 il	 BUN	 (Blood	 Urea	 Nitrogen)	 e	 l’ormone	paratiroideo	(PTH).11,	12		Ad	esempio	si	è	visto	che	pazienti	con	alti	livelli	plasmatici	di	BUN	(>	20	mg/dl)	 hanno	 un	 rischio	 di	mortalità	 a	 3	mesi	 dalla	 frattura	 di	 femore	 tre	volte	più	elevato	dei	soggetti	con	livelli	normali	di	questo	indicatore,	mentre	quelli	 con	 elevati	 livelli	 di	 creatinina	 (>	 1,3	 mg/dl)	 hanno	 questo	 rischio	aumentato	di	un	fattore	pari	a	2,5.85	(Figura	29)				
	
Figura	29:	Curva	di	ROC	della	creatinina	come	fattore	predittivo	di	mortalità	nelle	fratture	del	
femore	prossimale.	
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	Per	quanto	riguarda	il	paratormone,	elevati	livelli	di	PTH	esercitano	un	effetto	 catabolico	 sull’osso	 e	 sono	 correlati	 alla	 genesi	 della	 fragilità	 ossea	nonché	allo	sviluppo	di	 fratture	prossimali	del	 femore.	Per	questo	motivo	 il	PTH	rappresenta	un	importante	fattore	di	rischio	sull’outcome	delle	fratture	femorali.	 Un	 PTH	 aumentato,	 inoltre,	 è	 un	 dato	 frequentemente	 rilevabile	nella	 popolazione	 anziana	 le	 cui	 cause	 di	 innalzamento	 si	 riscontrano	 in	diverse	situazioni	quali:	deficit	di	vitamina	D,	ridotta	funzione	renale,	ridotto	intake	di	calcio	e	deplezione	estrogenica.86			
	
Figura	 30:	 Relazione	 tra	 livelli	 sierici	 di	 PTH	 e	 fosfato	 e	 tipologia	 di	 frattura	 prossimale	 del	
femore	 in	 pazienti	 con	 ipovitaminosi	 D.	 Vengono	 utilizzati	 come	 cut-off	 un	 valore	 pari	 a	 6,8	
pmol/l	per	il	PTH	e	di	0,9	mmol/l	per	il	fosfato.			 Uno	studio	del	2010	condotto	da	Fisher	e	il	suo	team	rivelerebbe	inoltre	come	l’ipovitaminosi	D,	valori	sierici	di	PTH	e	fosfato,	oltre	ad	essere	evidenti	fattori	 di	 outcome	 negativo	 siano	 anche	 coinvolti	 nella	 patogenesi	 delle	fratture	 prossimali	 di	 femore,	 permettendoci	 di	 ipotizzare	 più	specificatamente	 quale	 sarà	 la	 regione	 del	 femore	 più	 probabilmente	
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coinvolta	dalla	frattura,	se	il	collo	o	quella	trocanteriche	come	schematizzato	nella	figura	30.	In	questo	studio	viene	dimostrato	come	elevati	valori	di	PTH	in	presenza	di	ipovitaminosi	D	siano	maggiormente	associati	allo	sviluppo	di	fratture	 nella	 regione	 trocanterica	mentre	 un	 PTH	normale	 si	 correlerebbe	con	una	maggior	probabilità	di	frattura	cervicale.87	Infine	 tra	 i	 marker	 biochimici	 identificati	 con	 dimostrata	 capacità	prognostica	per	le	fratture	prossimali	di	femore	troviamo	l’emoglobina	(Hb).	Diversi	studi	confermano	la	correlazione	dei	valori	ematitici	dell’emoglobina	con	il	rischio	di	andare	incontro	ad	una	frattura	femorale	e	con	un	aumento	della	mortalità	(Figura	31).	In	particolare	è	stato	dimostrato	come	sia	valori	bassi	 che	 i	 valori	 alti	 di	 questo	parametro	 siano	 associati	 ad	un	 aumentato	rischio	di	 frattura.	 I	meccanismi	patogenetici	alla	base	di	tutto	ciò	non	sono	ancora	del	tutto	noti	e	dimostrati	ma	comunque	si	sa	che	sono	differenti	per	alti	 e	 bassi	 valori	 di	 emoglobina:	 alti	 valori	 infatti	 di	 Hb	 si	 ipotizza	 siano	associati	 ad	 un	 aumento	 della	 viscosità	 del	 sangue	 la	 quale	 comporterebbe	nel	 cronico	 una	 compromissione	 della	 funzione	 cardiovascolare	 che	 a	 sua	volta	 produrrebbe	 un	 danno	 endoteliale	 costante	 generando	 un	 quadro	infiammatorio	 cronico	 in	 cui	 il	 danno	 osseo	 rappresenterebbe	 una	 delle	diverse	 conseguenza	negative	 di	 questo	 status	 sistemico	non	 fisiologico.	 Le	ipotesi	 sul	 perché	 bassi	 livelli	 di	 Hb	 costituiscano	 un	 indice	 prognostico	negativo	 per	 le	 fratture	 femorali	 sono	 diverse,	 soprattutto	 si	 crede	 che	l’aumentato	rischio	di	 frattura	sia	dovuto	 fondamentalmente	ad	una	ridotta	ossigenazione	tissutale	prodotta	dalla	condizione	di	anemia	 in	cui	versano	i	pazienti	 in	queste	condizioni.	 In	genere	 l’anemia	è	da	considerarsi	come	un	fattore	di	rischio	indipendente	poiché	si	associa	ad	un	aumento	del	rischio	di	caduta,	riduzione	dell’attività	fisica,	decadimento	cognitivo	e	riduzione	della	densità	minerale	ossea	(BMD).88	Per	 quanto	 riguarda	 l’albumina	 e	 la	 conta	 linfocitaria,	 ovvero	 i	principali	 protagonisti	 dello	 studio	 di	 questa	 tesi,	 il	 loro	 ruolo	 come	strumenti	 di	 outcome	 sulle	 fratture	 del	 collo	 del	 femore	 verrà	 trattato	 nel	capitolo	4.	
	 55	
	
Figura	 31:	 Curva	 di	 Roc	 dell’emoglobina	 (tratteggiata)	 come	 fattore	 predittivo	 di	 mortalità.	
Bassi	livelli	di	Hb	(<	7	mmol/l)	in	ammissione	si	associano	ad	un	aumento	della	mortalità	a	60	
giorni.			 	Particolarmente	 importanti	 in	 ambito	 chirurgico	 e	 ortopedico	incontriamo	 poi	 gli	 score:	 l’E-PASS	 (Estimation	 of	 Physiologic	 Ability	 and	
Surgical	 Stress),89,	 90	 il	 NHFS	 (Nottingham	 Hip	 Fracture	 Score)91,	 92	 e	 il	POSSUM93	(Physiological	and	Operative	Severity	Score	for	the	enUmeration	of	
Mortality	and	Morbidity)	con	la	sua	variante	P-POSSUM.94	Tra	questi	scoring	system	 il	 POSSUM	 parrebbe	 essere	 quello	 dotato	 di	 una	 maggiore	accuratezza	predittiva.95	L’E-PASS	 (Estimation	of	Physiologic	Ability	and	Surgical	Stress)	 include	parametri	 intraoperatori	 e	 postoperatori	 la	 cui	 valutazione	mi	 permette	 di	eseguire	un	utile	previsione	del	rischio	di	mortalità	nei	pazienti	sottoposti	a	chirurgia	per	frattura	prossimale	di	femore.	La	sua	validità	di	utilizzo	con	lo	scopo	 di	 studiare	 i	 tassi	 di	 mortalità	 e	 comorbilità	 postoperatoria	 era	 già	stata	 dimostrata	 nei	 pazienti	 sottoposti	 a	 chirurgia	 gastrointestinale.	 L’E-
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PASS	è	costituito	da	tre	score:	il	PRS	(Preoperative	Risk	Score),	il	SSS	(Surgical	
Stress	 Score)	 e	 il	 CRS	 (Comprensive	 Risk	 Score)	 che	 vengono	 calcolati	attraverso	i	seguenti	algoritmi:	 !"# =	− 0.0686 +  0.00345!! +  0.323!! +  0.205!!	 +  0.153!! +  0.148!! +  0.0666!!		Dove	!! rappresenta	l’età	del	paziente,	!!	presenza	o	assenza	di	importante	danno	 cardiaco,	!! 	presenza	 o	 assenza	 di	 importante	 danno	 polmonare,	!! presenza	 o	 assenza	 di	 diabete	 mellito,	!! performance	 status	 index	 e	!! l′ASA score.		 !!! =  − 0.342+  0.0139!! +  0.0392!! +  0.352!!		Dove	!!si	riferisce	alla	quantità	di	sangue	persa	durante	l’intervento	(g/Kg),	!!	alla	durata	dell’intervento	e	!!	alla	estensione	dell’incisione	chirurgica.		 !"# =  − 0.328 +  0,936 PRS +  0,976(!!!)		 Il	 NHFS	 (Nottingham	 Hip	 Fracture	 Score)	 è	 un	 utile	 strumento	 di	predizione	della	mortalità	a	30	giorni	dopo	frattura	prossimale	di	femore,	si	compone	di	 sette	 indipendenti	predittori	di	mortalità	a	 cui	viene	assegnato	un	punteggio	 come	 riportato	 in	 tabella	 8.	 A	 livelli	 crescenti	 di	 punteggio	 si	associa	 una	 maggiore	 mortalità	 a	 30	 giorni.	 In	 particolare	 sembra	 che	 un	NHFS	≥	5	corrisponda	al	 livello	di	punteggio	 in	cui	cadono	la	maggior	parte	dei	pazienti	anziani	con	frattura	prossimale	di	femore	mentre	avere	NHFS	≥	6	rappresenti	 il	 cut-point	 dove	 aumenta	 maggiormente	 il	 rischio	 di	 morte.96	Tale	 score	 usa	 dati	 routinariamente	 raccolti	 nei	 pazienti	 con	 frattura	 di	femore	per	cui	si	presenta	come	facilmente	calcolabile	per	tutti	 i	pazienti	in	ammissione	al	ospedale.		
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Oltre	ad	essere	degli	 adeguati	 indici	predittivi	del	 tasso	di	mortalità	e	morbilità	 tutti	questi	 sistemi	di	 score	servono	anche	come	audit,	 cioè	come	strumenti	 oggettivi	 di	 revisione	 e	 verifica	 del	 funzionamento	 di	 qualsiasi	processo	che	deve	sottostare	a	determinati	standard	di	qualità.			
Tabella	8:	Parametri	valutati	nel	Nottingham	Hip	Fracture	Score.	Factor	 Score	Age:	66-85	 3	Age:	>	85	 4	Sex:	Male	 1	AMTS:	<	7	 1	Admission	Hb:	<	100	g/l	 1	Residence:	Living	in	institution	 1	Co-morbidities:	≥	2	 1	Malignancy:	<	20	years,	(not	SCC/BCC)	 1	Total	 Max	10													
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3.3 POSSUM SCORING SYSTEM 		 Il	 termine	 POSSUM	 è	 un	 acronimo	 che	 sta	 per	 Physiological	 and	
Operative	 Severity	 Score	 for	 the	 enUmeration	 of	 Mortality	 and	 Morbidity	 e	comparve	 per	 la	 prima	 volta	 nella	 letteratura	 scientifica	 nel	 1991	 in	 un	articolo	pubblicato	da	Copeland	e	il	suo	team	sul	British	Journal	of	Surgery.93		L’obbiettivo	originario	di	questo	score	era	quello	di	fornire	un	sistema	oggettivo	capace	di	confrontare	 la	qualità	dell’operato	di	diversi	chirurghi	e	ospedali	 del	 Regno	 Unito	 andando	 ad	 osservare	 gli	 esiti	 delle	 procedure	chirurgiche	a	30	giorni	dall’intervento.	Da	 semplice	 strumento	di	audit	 ben	presto	 però	 si	 rivelò	 come	 uno	 strumento	 in	 grado	 di	 correggere	 i	 tassi	 di	mortalità	 e	 di	 fornire	 importanti	 informazioni	 prognostiche	 riguardanti	 il	periodo	post-operatorio.	Il	 POSSUM	 scoring	 system	 è	 costituito	 da	 due	 sezioni	 distinte:	 il	
Physiological	 Score	 (Figura	 32),	 che	 raccoglie	 una	 serie	 di	 informazioni	cliniche	 riguardanti	 lo	 stato	 fisiologico	 del	 paziente	 prima	 dell’intervento	 e	l’Operative	 Score	 (Figura	 33),	 che	 prende	 in	 esame	 parametri	 inerenti	l’intervento	 chirurgico.	 La	 prima	 sezione	 prende	 in	 considerazione	 14	variabili	fisiologiche	mentre	la	seconda	viene	calcolata	attraverso	6	variabili	operative.		Il	 sistema	 POSSUM	 descritto	 da	 Copeland	 nel	 1991	 nasce	 per	 essere	applicato	nella	chirurgia	generale,	solo	successivamente	verrà	proposta	una	variante	 applicata	 all’ortopedia.97	 Le	 differenze	 con	 il	 sistema	 POSSUM	originale	 si	 riscontrano	 nell’operative	 severity	 score	 che	 presenta	 una	sezione	 opertive	 severity	 specifica	 per	 l’ortopedia	 (Tabella	 9)	 e	 la	 voce	contaminazione	peritoneale	perde	l’aggettivo	peritoneale	in	maniera	tale	da	riferirci	 solo	 ad	 una	 contaminazione	 generica	 in	 riferimento	 al	 tessuto	interessato	 dall’intervento	 specifico.	 Anche	 nella	 voce	 mode	 of	 surgery	incontriamo	delle	variazioni	di	natura	temporale,	in	particolare:	l’intervento	in	 emergenza	 è	 considerato	 quello	 svolto	 entro	 le	 48h	mentre	 l’intervento	immediato	è	quello	eseguito	entro	6	ore.98	
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Per	quanto	riguarda	il	calcolo	del	POSSUM	score,	questo	viene	eseguito	mediante	 due	 formule	 matematiche	 che	 mi	 permettono	 di	 ottenere	 la	mortalità	(R1)	e	 la	morbilità	(R2)	a	30	giorni.	Tali	 formule	si	avvalgono	del	physiological	 score	 e	 dell’operative	 score	 a	 loro	 volta	 ottenuti	mediante	 la	somma	dei	punti	assegnati	ad	ogni	singola	voce.	Come	riportato	in	figura	32	e	in	 figura	 33	 ad	 ognuna	 di	 queste	 è	 associabile	 una	 puntuazione	progressivamente	crescente	pari	a	1,	2,	4	e	8.			 ln !1(1− !1) =  −7,04+ 0,13 × !ℎ!"#$%$&#'(% !"#$%+ (0,16 × !"#$%&'(# !"#$%)	ln !21− !2 =  −5,91+ 0,16 × !ℎ!"#$%$&#'(! !"#$%+ (0,16 × !"#$%&'(# !"#$%) 		 Il	 sistema	 POSSUM	 rappresenta	 sicuramente	 uno	 degli	 strumenti	 di	score	 per	 la	 previsione	 della	 mortalità	 e	 morbilità	 post	 operatoria	 più	largamente	 utilizzati	 	 e	 validati	 in	 diversi	 settori	 della	 disciplina	 medico-chirugica.99	In	Ortopedia,	ad	esempio	oltre	alla	variante	proposta	da	Mohamed	nel	2002	abbiamo	diversi	 studi	 che	ne	 accertano	 la	 sua	validità	 scientifica,	 con	particolare	riferimento	alle	fratture	prossimali	del	femore.100-102	Questo	 suo	 largo	 utilizzo	 è	 ulteriormente	 dimostrato	 dal	 fatto	 che	 a	partire	dal	suo	esordio	nella	comunità	scientifica	nel	1991	il	POSSUM	scoring	system	di	Copeland	ha	destato	un	fervido	interesse	che	ha	portato	a	studiarlo	più	approfonditamente.	Diversi	autori	e	specialisti	di	ambiti	medici	differenti	hanno	ricavato	nel	corso	degli	anni	diverse	varianti	della	versione	originale	con	il	presupposto	di	apportare	al	proprio	ambito	uno	score	più	preciso	che	correggesse	quella	che	è	la	principale	critica	mossa	al	POSSUM	di	Copeland,	ovvero	una	tendenza	a	sovrastimare	la	mortalità.94,	102-105	Partendo	da	questo	presupposto	nel	1998	venne	proposto	il	P-POSSUM94	che	si	proponeva	come	una	versione	più	precisa	nel	 calcolo	della	mortalità	 rispetto	all’originale.	 In	
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esso	 il	 tasso	 di	 mortalità	 post	 operatoria	 a	 30	 giorni	 viene	 calcolato	sfruttando	un	equazione	diversa.		Successivamente	 altri	 autori	 proposero	 POSSUM	modificati	 e	 specifici	per	 alcune	 discipline,	 ricordiamo:	 l’O-POSSUM	 per	 la	 chirurgia	 esofago-gastrica104,	il	V-POSSUM	per	la	chirurgia	vascolare,106	il	CR-POSSUM107	e	l’E-POSSUM108	per	la	chirurgia	colon-rettale.			
	
Figura	32:	Physiological	score.				
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Figura	33:	Operative	sverity	score.																													
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Tabella	9:	Operative	severity	score	in	Ortopedia		
 
MINOR 
Fasciotomy 
Ganglion/bursa 
Tenotomy/tendon repair 
Arthroscopic surgery 
Carpal tunnel/nerve release 
Removal of metal 
Closed reduction of fracture 	
 
MODERATE 
Excision/osteotomy small bone 
Minor joint replacement 
Amputation digit/digits 
Closed reduction with external fixation 
Open reduction of fracture of small bone 	
 
MAJOR 
Osteotomy long bone 
Ligamentous reconstruction + prosthesis  
Arthrodesis large joint 
Major joint replacement 
Amputation limb 
Disc surgery 
Open reduction of fracture of a long bone 	
 
MAJOR + 
Radical tumourectomy 
Major spinal reconstruction 
Revision prosthetic replacement, major joint 
Hindquarter/forequarter amputation 			 	
	 63	
CAPITOLO 4  
                ALBUMINA E MALNUTRIZIONE 																			
4.1 ALBUMINA: STRUTTURA, SINTESI, CATABOLISMO E 
DISTRIBUZIONE 		 L’albumina	 è	 la	 proteina	 più	 abbondante	 del	 plasma	 umano	rappresentando	 circa	 il	 50%	del	 contenuto	proteico	 totale	 (3,5-5	 g/L).109	 È	una	 proteina	 da	 66	 kDa,	 	 e	 quindi	 relativamente	 piccola	 rispetto	 alle	 altre	proteine	plasmatiche;	si	presenta	come	una	proteina	molto	stabile,	altamente	solubile,	di	forma	ellittica	e	con	una	bassa	viscosità	intrinseca.	Da	un	punto	di	vista	 biochimico	 l’albumina	 rappresenta	 un	 peptide	 costituito	 da	 585	amminoacidi,	 all’interno	 di	 questa	 sequenza	 amminoacidica	 sono	 state	inoltre	descritte	circa	50	varianti	possibili	di	albumina	che	vengono	chiamate	
allo-albumine.110	 Nonostante	 questo	 l’albumina	 presenta	 alcune	 precise	caratteristiche	strutturali:	1. La	 cisteina	 in	 posizione	 34	 contiene	 un	 gruppo	 –SH	 (tiolo),	 principale	
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antiossidante	extracellulare,		in	grado	di	legare	anche	il	nitrossido	(NO);		2. I	domini	I	e	II	permettono	il	legame	e	il	trasporto	di	numerose	molecole,	sia	endogene	sia	esogene;		3. L’alto	 grado	 di	 ionizzazione	 consente	 un’elevata	 solubilità	 in	 acqua,	mentre	 la	 predominanza	 di	 gruppi	 ionizzabili	 anionici	 (COO-)	 è	responsabile	di	una	carica	netta	negativa;		4. I	 numerosi	 residui	 imidazolici	 dell’istidina	 rendono	 l’albumina	un’importante	 tampone	 dello	 spazio	 extravascolare	 per	 la	 capacità	 di	cedere	o	legare	H+	in	base	ai	valori	di	pH.		Il	 gene	 che	 codifica	 per	 l’albumina	 è	 localizzato	 sul	 cromosoma	 4	mentre	la	sintesi	è	interamente	a	carico	del	fegato	e	in	particolare	avviene	nei	polisomi	 legati	 al	 reticolo	 endoplasmatico	 degli	 epatociti.	 In	 condizioni	fisiologiche,	nel	adulto	in	buono	stato	di	salute	l’albumina	viene	prodotta	da	solo	 il	 20-30%	 degli	 epatociti	 totali	 e	 riversata	 interamente	 nel	 torrente	circolatorio	con	un	ritmo	di	produzione	pari	a	9-12	g/die.	Nel	 fegato	quindi	non	 avviene	 normalmente	 uno	 stoccaggio	 di	 questa	 proteina,	 che	 come	 già	sottolineato,	una	volta	prodotta	viene	direttamente	riversata	nel	sangue	però	a	fronte	di	richieste	extra,	in	caso	di	necessità,	gli	epatociti	posso	aumentare	la	 sua	 produzione	 fino	 ad	 un	 fattore	 pari	 al	 200-300%.	 La	 produzione	 di	albumina	è	inoltre	regolata	principalmente	dall’osmolarità	e	dalla	pressione	oncotica	 del	 liquido	 interstiziale	 dello	 spazio	 extravascolare	 epatico,	 ma	viene	 anche	 influenzata	 da	 fattori	 ormonali	 come	 ad	 esempio	 l’insulina,	 il	cortisolo	 e	 il	 GH	 	 che	 ne	 aumentano	 la	 sintesi;	 e	 dalle	 citochine	 della	 fase	acuta,	come	IL-6	e	TNF-α,	che	ne	deprimono	la	trascrizione.111		Il	 catabolismo	 è	 ubiquitario	 per	 cui	 si	 svolge	 a	 carico	 di	 vari	 tessuti	 a	livello	 dell’endotelio	 vascolare	 con	 un	 ritmo	 giornaliero	 pari	 a	 quello	 della	sintesi	 (9-12	 g/die).	 In	 particolare	 il	 catabolismo	 dell’albumina	 viene	regolato	 dalle	 concentrazioni	 di	 ANP	 (Atrial	 Natriuretic	 Peptide)	 che	determina	 la	 quantità	 di	 albumina	 endocitata	 nelle	 cellule	 attraverso	 un	processo	 di	 pinocitosi.	 Da	 sottolineare	 inoltre	 come	 il	 catabolismo	dell’albumina	 non	 sembri	 essere	 particolarmente	 influenzato	 da	 stati	 di	
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malnutrizione	e/o	cachetismo,	probabilmente	per	il	fatto	che	questa	proteina	in	 realtà	 rappresenta	 una	 fonte	 povera	 di	 amminoacidi	 essenziali,	 a	 causa	della	scarsa	presenza	di	residui	di	tirosina.110	La	concentrazione	plasmatica	di	albumina	è	di	circa	3,5-5	g/dl	e	si	stima	che	 la	 sua	 massa	 intravascolare	 totale	 sia	 pari	 a	 circa	 120	 g.	 La	concentrazione	nel	 liquido	 interstiziale	 è	 invece	 più	 bassa	 stimata	 intono	 a	1,4	g/dl	mentre	 la	sua	massa	extravascolare	 totale	è	pari	a	160	g.	L’emivita	
circolatoria	è	pari	a	16-18	ore	poiché	ogni	ora	circa	il	4-5%	di	albumina	lascia	il	 compartimento	 intravascolare,	 per	 poi	 ritornarvi	 tramite	 il	 sistema	linfatico.	 Questo	 spostamento	 tra	 i	 due	 compartimenti	 prende	 il	 nome	 di	tasso	 di	 fuga	 transcapillare	 o	 TER	 (transcapillary	 escape	 rate).	 L’emivita	
complessiva	è	invece	maggiore,	pari	a	circa	14-20	giorni.110	La	principale	 funzione	 fisiologica	dell’albumina	 è	 quella	 di	 regolare	 la	pressione	 oncotica	 del	 plasma	 	 svolgendo	 un	 ruolo	 fondamentale	 nel	modulare	la	distribuzione	dei	fluidi	tra	i	vari	compartimenti.	Oltre	a	questo,	però,	 l’albumina	 ha	 molte	 altre	 proprietà	 biologiche	 non	 oncotiche	 quali:	funge	 da	 molecola	 di	 trasporto	 e	 di	 legame	 per	 numerose	 molecole	esogene/endogene,	 esercita	 un’azione	 come	 scavenger	 sui	 radicali	 liberi,	influenza	 fenomeni	 anti-infiammatori,	 ha	 un’azione	 antitrombotica	 e	anticoagulante,	 regola	 la	 permeabilità	 capillare,	 partecipa	 alla	 regolazione	dell’equilibrio	acido	base	e	influenza	i	processi	di	traduzione	intracellulare.			
4.2 IPOALBUMINEMIA, CONTA LINFOCITARIA TOTALE E 
MALNUTRIZIONE 		 Per	 ipoalbuminemia	 si	 intende	 la	 riduzione	 dei	 valori	 plasmatici	dell’albumina	al	di	sotto	del	limite	inferiore	del	range	fisiologico	(<	3,5	g/dl).	L’ipoalbuminemia	 nel	 paziente	 anziano	 è	 spesso	 il	 risultato	 di	 un	 effetto	combinato	tra	uno	stato	infiammatorio	cronico	e	un	ridotto	apporto	proteico-calorico.	 Infiammazione	 e	 malnutrizione	 possono	 quindi	 ridurre	 la	
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concentrazione	ematica	dell’albumina,	in	particolare	entrambe	interferiscono	con	 il	 processo	 di	 sintesi	 riducendone	 la	 produzione	 epatica	 e	 quindi	l’immissione	 nel	 torrente	 circolatorio,	 mentre	 l’infiammazione,	 da	 sola,	aumenta	il	catabolismo	proteico	e	la	permeabilità	di	membrana	dei	vasi	cosa	che	 comporta	 quindi	 una	 riduzione	 della	 concertazione	 delle	 quantità	sieriche	di	albumina	per	aumentato	passaggio	nell’ambiente	extravascolare.	Infiammazione	 e	 malnutrizione	 protido-energetica	 (PEM)	 sono	 inoltre	strettamente	 correlate	 da	 un	 meccanismo	 negativo	 autoalimentante:	l’infiammazione	 infatti	peggiore	 l’anoressia	del	paziente	anziano	che	quindi	tende	 a	 denutrirsi	 ulteriormente	 riducendo	 così	 l’intake	 proteico-calorico,	situazione	 che	 a	 sua	 volta	 peggiora	 l’ipoalbuminemia	 poiché	 aumentano	 i	processi	catabolici.112-114	(Figura	34)		
	
Figura	34:	Rappresentazione	schematica	della		fisiopatologia	e	dei	meccanismi	che	determinano	
ipoalbuminemia.			 La	 malnutrizione	 proteico-energetica	 (PEM)	 è	 una	 condizione	 molto	importante	 e	 da	 non	 sottovalutare	 soprattutto	 per	 il	 paziente	 over	 65	 con	frattura	 prossimale	 di	 femore	 in	 quanto	 si	 correla	 direttamente	 con	 un	
outcome	negativo	attraverso	un	aumento	dell’incidenza	di	complicazioni	e	del	rischio	 di	 morte.7-10	 Lo	 stato	 nutrizionale	 di	 un	 paziente	 può	 essere	
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efficacemente	indagato	attraverso	vari	parametri,	tra	questi	i	valori	sierici	di	albumina	 e	 la	 conta	 linfocitaria	 totale	 o	 TLC	 (Total	 Lymphocyte	 Count)	risultano	 essere	 due	 indicatori	 altamente	 sensibili	 e	 frequentemente	riscontrabili	in	un	pazeinte	over	65	con	frattura	prossimale	di	femore.6,	115		Un	aumento	dell’incidenza	della	malnutrizione	nei	pazienti	anziani	con	frattura	 prossimale	 di	 femore,	 inoltre,	 è	 stata	 ampiamente	 riscontrata	 in	diversi	 studi	 scientifici.6,	 8,	 9	 Koval	 ad	 esempio,	 in	 uno	 studio	 retrospettivo	condotto	su	490	pazienti	con	frattura	di	femore	ha	rilevato	che	circa	il	18%	del	 campione	 presentava	 ipoalbuminemia	 mentre	 il	 57%	 aveva	 una	 conta	linfocitaria	 totale	 bassa.	 Patterson	 riferisce	 che	 il	 60%	 dei	 pazienti	 da	 lui	studiati	 con	 frattura	 femorale	 si	 trova	 in	 un	 condizione	 di	 malnutrizione	protido-energetica	durante	la	prima	settimana	di	ospedalizzazione.6	L’ipoalbuminemia	 è	 quindi	 un	 indicatore	 accettato	 di	 deplezione	proteica10	 la	quale	si	è	dimostrata	essere	associata	ad	un	outcome	negativo	per	 il	 paziente	 poiché	 si	 correla	 a:	 un	 prolungamento	 del	 ricovero	ospedaliero,	compromissione	della	guarigione	delle	ferite,	aumento	del	tasso	di	 infezione,	 polmonite,	 sepsi,	 maggior	 incidenza	 di	 complicanze	postoperatorie,	 ritardo	 nella	 riabilitazione	 e	 una	 diminuzione	 del	 tasso	 di	sopravvivenza	nel	lungo	periodo.6,	8,	10,	116,	117	(Figura	35)	Anche	 la	 conta	 linfocitaria	 totale	 è	 un	 parametro	 utilizzato	 come	predittore	di	morbilità	e	mortalità	per	i	pazienti	con	fratture	prossimale	del	femore.	 Diversi	 studi	 dimostrano	 infatti	 che	 una	 riduzione	 della	 TLC	comporta	un	incremento	del	rischio	postoperatorio	di	sepsi	e	morte.8,	118,	119	
Koval	riferisce	che	una	TLC	<	1500	cellule/ml	in	ammissione	nel	paziente	con	frattura	 femorale	 è	 un	 indicatore	 di	 un	 aumento	 del	 tasso	 di	 mortalità	durante	 il	 primo	 anno	 dopo	 la	 frattura.8	 Sulla	 conta	 linfocitaria	 totale	 la	letteratura	però	 riporta	anche	dati	 contrari	 come	ad	esempio	quelli	 rilevati	da	Foster	 che	 afferma	 che	 la	TLC	non	 rappresenta	una	 fattore	predittivo	di	mortalità	 per	 i	 pazienti	 con	 frattura	 prossimale	 di	 femore.115	 Anche	
Symeonidis	 e	 Clark	 riferiscono	 che	 i	 pazienti	 da	 loro	 studiati	 con	ipoalbuminemia	 e	 TLC	 normale	 hanno	 un	 rischio	 di	 mortalità	 ad	 un	 anno	addirittura	aumentato	rispetto	a	quelli	con	TLC	bassa.120	
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Per	 concludere,	 la	 maggior	 parte	 della	 letteratura	 sembra	 comunque	concordare	sul	 ruolo	predittivo	dell’albumina	e	della	TLC	 in	particolare	per	quanto	riguarda	i	tempi	di	ospedalizzazione,	le	complicanze	post	operatorie,	il	 recupero	 funzionale	 e	 la	 mortalità	 ad	 un	 anno.	 In	 aggiunta	 a	 questi	parametri	 un	 ASA	 score	 tra	 3-4	 e	 il	 sesso	 femminile	 delineano	 un	 quadro	fortemente	predittivo	di	outcome	negativo	nel	anno	che	segue	la	frattura	del	femore	 prossimale.	 L’identificazione	 di	 tutti	 questi	 parametri	 dovrebbe	comportare	 un	 gestione	migliore	 e	mirata	 di	 questo	 paziente	 con	 il	 fine	 di	migliorarne	la	prognosi.					
	
Figura	35:	Mortalità	ad	un	anno.	Da	Koval	KJ,	Maurer	SG,	Su	ET,	Aharonoff	GB,	Zuckerman	JD.	The	
effects	of	nutritional	status	on	outcome	after	hip	fracture.	J	Orthop	Trauma	1999;13:164-9.		
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4.3 ASPETTI NUTRIZIONALI NELLA GESTIONE DELLE 
FRATTURE PROSSIMALI DI FEMORE 		 La	 malnutrizione	 è	 comune	 negli	 anziani,	 in	 particolare	 nei	 soggetti	ospedalizzati	o	ricoverati	in	case	di	riposo.	Un	regime	nutrizionale	corretto	è	essenziale	nei	pazienti	con	frattura	di	femore	sia	per	favorire	la	riparazione	ossea	 sia	 per	 prevenire	 nuove	 cadute.	 Deficit	 di	 vitamina	 D	 e	 deficit	 di	apporto	 proteico,	 il	 cui	 principale	 indicatore	 è	 l’ipoalbuminemia,	 possono	avere	un	impatto	su	cadute	e	massa	ossea.		Nei	 soggetti	 con	 ipoalbuminemia	 i	 livelli	 di	 IGF-1	 (insulin-like	 growth	
factor-1)	 sono	 ridotti;	 ne	 consegue	 una	 riduzione	 della	 massa	 ossea	 e	muscolare,	con	un	marcato	incremento	del	rischio	di	fratture	e	di	cadute.121	L’effetto	 di	 supplementi	 proteici	 sul	 rischio	 fratturativo	 in	 fase	 di	riabilitazione	 post-frattura	 di	 femore	 è	 stato	 studiato	 in	 numerosi	 studi.	 In	uno,	 in	 particolare,	 ai	 pazienti	 è	 stato	 somministrato,	 10	 giorni	 dopo	 la	frattura,	 un	 supplemento	 proteico	 (20	 g/die),	 in	 associazione	 a	 vitamina	D	per	EV	(200.000	UI)	e	calcio	(500	mg/die),	o	placebo	isocalorico.122	Al	follow-up	 a	 6	 mesi,	 nei	 pazienti	 che	 assumevano	 il	 supplemento	 proteico	 i	 livelli	sierici	 di	 IGF-1	 sono	 aumentati	 rispetto	 al	 placebo.	 In	 un	 altro	 studio,	 si	 è	avuto	un	incremento	delle	concentrazioni	di	IGF-1,	fino	al	raggiungimento	del	plateau,	 già	 nei	 primi	 7	 giorni	 di	 assunzione	 del	 supplemento	 proteico,	 a	dimostrazione	che	una	precoce	supplementazione	proteica	apporta	beneficio	e	 che	 essa	 non	 deve	 necessariamente	 essere	 protratta	 per	 lungo	 tempo	(Figura	36).123	Altri	studi	hanno	dimostrato	che	i	supplementi	proteici	hanno	effetti	 favorevoli	 sulla	 BMD	 del	 femore	 prossimale	 e	 sul	 tasso	 di	 fratture	vertebrali	e	anche	sul	decorso	clinico	e	sulla	durata	della	riabilitazione	intra-ospedaliera.122,	124	Non	solo	la	diminuzione	delle	proteine	del	sangue	ma	anche	una	grave	ipovitaminosi	 D	 (<	 30	 nmol/l)	 è	 frequente	 nei	 pazienti	 con	 frattura	 di	femore.125	La	funzionalità	neuromuscolare	è	influenzata	dalle	concentrazioni	di	vitamina	D	e	i	pazienti	con	bassi	livelli	sierici	di	vitamina	camminano	con	più	 lentezza	 e	 impiegano	 più	 tempo	 per	 alzarsi.126	 Dopo	 una	 frattura	 di	
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femore,	i	pazienti	con	livelli	di	vitamina	D	più	elevati	(>	22	nmol/L)	hanno	un	decorso	migliore	 relativamente	 alla	 funzionalità	 degli	 arti	 inferiori	 e	meno	probabilità	di	cadere.127	Supplementi	di	vitamina	D	(fino	a	raggiungere	livelli	sierici	 >	 60	 nmol/L)	 correlano	 nei	 pazienti	 con	 frattura	 di	 femore	 con	 una	riduzione	 delle	 cadute	 e	 un	 incremento	 della	 BMD	 femorale.128,	 129	 La	vitamina	 D	 è	 dunque	 importante	 nella	 frattura	 di	 femore,	 per	 i	 risultati	 e	probabilmente	anche	per	la	possibilità	di	una	nuova	frattura.	Per	ottenere	un	adeguato	bilancio	del	calcio	e	prevenire	la	perdita	ossea	e	le	cadute,	i	pazienti	anziani	 possono	 ottenere	 sostanziali	 benefici	 dalla	 somministrazione	quotidiana	di	800	UI	di	vitamina	D	e	1.000-1.200	mg	di	calcio.130,	131	Le	evidenze	confermano	dunque	 l’importanza	di	 identificare	 i	pazienti	con	 frattura	 di	 femore	 malnutriti	 e	 di	 assicurare	 ad	 essi	 appropriati	supplementi	 nutrizionali	 già	 dopo	 10	 giorni	 dalla	 frattura	 con	 lo	 scopo	 di	ottimizzare	 la	riabilitazione	e	 l’outcome.122,	123	 I	pazienti	malnutriti	possono	essere	 identificati	 attraverso	 la	 misurazione	 dello	 spessore	 delle	 pliche	cutanee	o	la	presenza	di	ipoalbuminemia.			
	
Figura	36:	Incremento	dei	valori	sierici	di	albumina,	prealbumina	e	IGF-1	a	7,	14	e	28	giorni	in	
pazienti	 donne	 con	 frattura	 di	 femore	 prossimale	 in	 seguito	 a	 somministrazione	 di	
suplementazione	proteica	a	base	di	caseina.			 	
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CAPITOLO 5  
STUDIO SPERIMENTALE: 
La correlazione tra i livelli preoperatori di Albumina e 
TLC e la mortalità	nei	pazienti	affetti	da	frattura	
del	collo	del	femore 																			
5.1 MATERIALI E METODI  	 Tra	 Gennaio	 dell’anno	 2013	 e	 l’Agosto	 dell’anno	 2014,	 presso	 U.O.	Ortopedia	 e	 Traumatologia	 1	 dell’azienda	Ospedaliero-Universitaria	 Pisana,	sono	 stati	 ricoverati	 233	 pazienti	 con	 diagnosi	 di	 frattura	 prossimale	 del	femore.	Lo	scopo	del	nostro	studio	è	stato	quello	di	valutare	la	correlazione	tra	i	valori	sierici	dell’albumina	e	la	conta	linfocitaria	totale	(TLC)	rilevati	al	momento	del	ricovero	con	la	mortalità	e	l’outcome	a	lungo	termine	di	questi	pazienti.	È	stato	quindi	disegnato	uno	studio	retrospettivo	con	i	seguenti	criteri	
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di	inclusione	ed	esclusione.	I	criteri	di	inclusione	del	nostro	studio	sono	stati:	
• Età	maggiore	di	65	anni;		
• Diagnosi	di	frattura	prossimale	del	collo	del	femore;	
• Pazienti	 trattati	 chirurgicamente	 con	 sostituzione	 protesica	 o	riduzione	cruenta	mediante	metodiche	di	osteosintesi;		I	criteri	di	esclusione	invece	sono	stati	i	seguenti:	
• Pazienti	ricoverati	per	fratture	patologiche;	
• Pazienti	con	politrauma	o	polifratturati;	
• Pazienti	con	mancanza	di	dati	presi	in	esame;	Attraverso	la	consultazione	di	tutte	le	cartelle	cliniche	dei	pazienti	presi	in	 esame	è	 stato	possibile	 recuperare	per	147	di	 loro,	 coerentemente	 con	 i	criteri	di	inclusione	ed	esclusione,	i	valori	sierici	preoperatori	dell’Albumina	(<	 o	 >	 di	 3,5	 g/dl)	 e	 della	 Conta	 Linfocitaria	 Totale	 (TLC)	 (<	 o	 >	 di	 1500	cel/ml)	 rilevati	 al	 momento	 dell’ingresso	 in	 pronto	 soccorso	 mentre	 per	quanto	 riguarda	 i	 dati	 sulla	 mortalità	 sono	 stati	 ottenuti	 mediante	 la	consultazione	dei	registri	di	morte.	A	 questi	 punti	 attraverso	 il	 software	 statistico	 IBM	 SPSS	 Statistics	(Statistical	Package	for	Social	Science)	è	stato	possibile	suddividere	i	pazienti	in	 quattro	 gruppi	 (A-D)	 in	 base	 alle	 combinazioni	 possibili	 tra	 questi	 due	parametri	 e	 studiarne	 la	 curva	 di	 sopravvivenza	 a	 febbraio	 2016.	 I	 quattro	gruppi	sono	cosi	descritti:		
• Gruppo	A:	albumina	≤	3,5	g/dl	e	TLC	≤	1500	cel/ml	
• Gruppo	B:	albumina	≤	3,5	g/dl	e	TLC	≥	1500	cel/ml	
• Gruppo	C:	albumina	≥	3,5	g/dl	e	TLC	≤	1500	cel/ml	
• Gruppo	D:	albumina	≥	3,5	g/dl	e	TLC	≥	1500	cel/ml				
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5.1.1 ANALISI STATISTICA  	 L’analisi	dei	dati	è	stata	effettuata	utilizzando	il	software	statistico	IBM	SPSS	 Statistics	 (Statistical	 Package	 for	 Social	 Science).	 La	 relazione	 tra	 le	caratteristiche	 dei	 pazienti	 e	 il	 tempo	 di	 sopravvivenza	 è	 stata	 eseguita	mediante	 lo	stimatore	di	Kaplan-Meier	e	 il	modello	di	regressione	di	Cox.	 Il	confronto	 tra	 le	 curve	 di	 sopravvivenza	 di	 Kaplan-Meier	 dei	 vari	 gruppi	 è	stato	 effettuato	 mediante	 il	 Log	 Rank	 test	 (Mantel-Cox),	 il	 Breslow	 test	(Generalized	Wilcoxon)	e	il	Tarone-Ware	test.				
5.2 RISULTATI 	 Attraverso	l’analisi	del	registro	operatorio	della	nostra	U.O.	Ortopedia	e	Traumatologia	 1	 sono	 state	 indagate	 le	 informazioni	 inerenti	 ai	 pazienti	inclusi	nello	studio.	Utilizzando	un	foglio	di	calcolo	Microsoft	Excel	sono	state	estrapolate	 le	 seguenti	 informazioni:	 dei	 147	 pazienti	 arruolati	 36	 sono	uomini	 e	 111	 donne,	 con	 un	 rapporto	 M:F	 di	 circa	 1:3.	 L’età	 media	complessiva	 dei	 pazienti	 è	 risultata	 essere	 di	 84,41	 anni.	 L’età	 media	 nel	sesso	 femminile	 è	 di	 84,16,	 nel	 sesso	 maschile	 di	 83,83	 anni.	 Per	 quanto	riguarda	 il	 trattamento	 chirurgico	 sono	 stati	 impiantati	 85	 dispositivi	endomidollari,	così	distribuiti:	46	chiodi	Stryker	Gamma	3,	23	chiodi	Citieffe	
Endovis	B.A.,	16	chiodi	Zimmer	Natural	Nail.	Ai	rimanenti	pazienti	sono	stati	invece	eseguiti	11	interventi	di	protesi	totale	e	51	interventi	di	endoprotesi.	Dall’analisi	statistica	dei	dati	effettuata	utilizzando	il	software	IBM	SPSS	Statistics	 (Statistical	 Package	 for	 Social	 Science)	 è	 risultato	 che	 dei	 147	pazienti	entrati	a	far	parte	del	nostro	studio	56	fanno	riferimento	al	gruppo	A	presentando	valori	sierici	di	albumina	e	TLC	inferiori	ai	limiti	della	norma;	19	pazienti	fanno	riferimento	al	gruppo	B	presentando	valori	sierici	di	albumina	inferiori	 alla	 normalità	 e	 valori	 di	 TLC	 superiori	 alla	 norma;	 51	 pazienti	vengo	inclusi	nel	gruppo	C	presentando	valori	sierici	di	albumina	più	alti	del	range	di	normalità	e	una	TLC	bassa;	infine	21	pazienti	si	riferiscono	al	gruppo	
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D	avendo	sia	l’albumina	che	la	TLC	inferiore	ai	range	di	normalità.	Il	tempo	di	Follow-up	è	andato	da	un	minimo	di	1,5	anni	ad	un	massimo	di	3	anni	durante	il	quale	si	sono	verificate	24	morti	nel	gruppo	A,	8	morti	nel	gruppo	B,	16	morti	nel	gruppo	C	e	1	solo	morto	nel	gruppo	D.	 Il	numero	di	eventi	di	morte	sul	totale	dei	pazienti	entrati	nello	studio	è	stato	quindi	di	49	con	un	tempo	medio	di	sopravvivenza	pari	a	circa	1	anno	e	7	mesi	 (626,59	giorni).	A	questi	punti	sono	state	tracciate	le	curve	di	sopravvivenza	mediante	lo	 stimatore	 di	 Kaplan-Meier	 la	 cui	 validità	 statistica	 è	 stata	 confermata	attraverso	 il	 Log	 Rank	 test	 (Mantel-Cox)	 la	 cui	 p-value	 è	 risultata	 uguale	 a	0.010;	il	Breslow	test	(Generalized	Wilcoxon)	la	cui	p-value	è	risultata	uguale	a	0.014	e	il	Tarone-Ware	test	la	cui	p-value	è	risultata	uguale	a	0.013).				 	
	
Figura	37:	Curva	si	sopravvivenza	in	quattro	gruppi	di	pazienti	(A-D).	Nel	gruppo	A	sia	i	valori	
dell’albumina	che	della	TLC	sono	bassi;	nel	gruppo	B	 i	valori	dell’albumina	sono	bassi	mentre	
quelli	della	TLC	sono	alti;	nel	gruppo	C	i	valori	dell’albumina	sono	alti	mentre	quelli	della	TLC	
sono	bassi;	nel	gruppo	D	i	valori	dell’albumina	e	della	TLC	sono	entrambi	alti.	
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Tabella	10:	Confronto	delle	curve	di	sopravvivenza	di	Kaplan	Meier.	
		
5.3 DISCUSSIONE 	 Il	trattamento	delle	fratture	prossimali	del	femore	rappresenta	sempre	una	 sfida	 importante	 e	 significativa	per	 i	 chirurghi	 ortopedici	 a	 causa	della	complessità	 dei	 pazienti	 affetti	 da	 questo	 tipo	 di	 patologia.	 Generalmente	sono	 pazienti	 anziani	 con	 un	 numero	 considerevole	 di	 concomitanti	comorbilità	mediche	 (il	 66%	dei	pazienti	presenta	un	ASA	 score	≥	3).132	Di	conseguenza	la	necessità	di	una	appropriata	stabilizzazione	preoperatoria,	il	riconoscimento	 e	 l’eliminazione	 delle	 variabili	 prognostiche	 negative	 è	fondamentale	 per	 un’ottimale	 management	 clinico	 di	 questo	 paziente.	 Il	nostro	 studio	 ha	 preso	 in	 esame	 pazienti	 anziani	 sottoposti	 a	 intervento	chirurgico	 per	 frattura	 del	 femore	 prossimale	 con	 lo	 scopo	 di	 valutare	 se	 i	valori	sierici	di	albumina	e	conta	linfocitaria	totale	(TLC)	rilevati	al	momento	del	 ricovero	 sono	 associabili	 con	 l’outcome	 clinico	 del	 paziente,	 come	 ad	esempio	la	mortalità	a	6	e	12	mesi.	Attualmente	 non	 esiste	 una	 definizione	 universalmente	 accettata	 o	utilizzata	 di	 malnutrizione	 proteico-energetica	 (PEM).	 Con	 riferimento	 alla	branca	 ortopedica	 riteniamo	 che	 una	 precoce	 identificazione	 dei	 pazienti	anziani	con	frattura	del	collo	del	femore	e	un	concomitante	status	di	PEM	e/o	di	 quei	 pazienti	 che	 presentano	 un	 maggior	 rischio	 di	 malnutrizione	 al	momento	 del	 ricovero	 possa	 permettere	 una	 stratificazione	 del	 rischio	 di	mortalità	 e	morbilità.	 In	 comune	 con	 la	 letteratura	 precedente	 (Koval	et	al.	
and	 Symeonidis	 et	 al.)	 abbiamo	 usato	 combinazioni	 dei	 valori	 di	 albumina	
	 Chi-Square	 df	 Sig.	
Log Rank (Mantel-
Cox) 
11,428	 3	 ,010	
Breslow 
(Generalized 
Wilcoxon) 
10,615	 3	 ,014	
Tarone-Ware 10,806	 3	 ,013	
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sierica	 e	 TLC	 al	 momento	 del	 ricovero	 come	 marcatori	 surrogati	 di	 PEM;	questi	 marker	 rappresentano	 due	 parametri	 poco	 costosi	 e	 rapidamente	rilevabili	 che	 ogni	 laboratorio	 può	 facilmente	 fornire.	 In	 questo	 modo	abbiamo	 utilizzato	 l’albumina	 sierica	 e	 la	 TLC	 come	 fattori	 prognostici	indipendenti	nelle	fratture	del	femore	prossimale.		I	 nostri	 risultati	 suggeriscono	 che	 sia	 l’albumina	 che	 la	 TLC	 possono	essere	 utilizzati	 come	 fattori	 predittivi	 di	mortalità	 per	 quei	 pazienti	 più	 a	rischio	 di	morte	 a	 seguito	 di	 frattura	 del	 femore	 prossimale.	 Tutto	 ciò	 può	rappresentare	 per	 il	 medico	 un	 ulteriore	 spazio	 di	 manovra	 per	l’ottimizzazione	 clinica	 pre	 e	 post	 operatoria	 di	 questi	 pazienti.	 Nel	 nostro	studio	abbiamo	in	particolare	riscontrato	che	più	bassi	sono	i	livelli	sierici	di	albumina	 e	 di	 TLC	 al	momento	del	 ricovero	più	 basso	 è	 il	 CSR	 (Cumulative	
Survival	 Rate).	 Le	 curve	 di	 sopravvivenza	 per	 i	 gruppi	 A-D	 sono	 mostrate	nella	figura	37.	Dal	grafico	della	 figura	37	si	evidenzia	che	 il	survival	time	più	basso	si	riscontra	nei	pazienti	 facenti	parte	del	 gruppo	A	mentre	quello	più	alto	nei	pazienti	del	gruppo	D.	Il	parametro	associato	ai	risultati	peggiori	sono	valori	preoperatori	bassi	di	albumina	sierica	come	mostrato	dal	CSR	più	basso	del	gruppo	 B	 rispetto	 a	 quella	 quello	 del	 gruppo	 C.	 Un	 punto	 importante	 da	sottolineare	è	che	il	gruppo	A	ha	un	CSR	più	alto	del	gruppo	B	durante	l’anno	successivo	ma	crolla	poi	nei	mesi	successivi.	 I	 tassi	di	mortalità	osservati	 in	questo	studio	sono	comparabili	con	quelli	riportati	nella	letteratura	inerente	alle	fratture	del	collo	del	femore.	Dalla	 letteratura	 Koval	 riferisce	 che	 livelli	 di	 albumina	 sierica	preoperatori	minori	di	3,5	g/dl	si	correlano	con	un	aumentata	probabilità	di	allungare	 la	 durata	 di	 degenza,	 un	 aumentato	 tasso	 della	 mortalità	intraospedaliera	e	un	ritardo	dei	tempi	di	ripresa	alle	attività	ordinarie	dopo	frattura	prossimale	di	femore.8	Allo	stesso	modo	altri	studi,	condotti	da	Pioli	e	 Incalzi	 dimostrano	 il	 valore	 dell’albumina	 come	 forte	 predittore	indipendente	 di	 mortalità	 intraospedaliera	 e	 a	 lungo	 termine,	 nei	 pazienti	anziani	 con	 frattura	 del	 femore	 prossimale.116,	 117	 Anche	 Patterson,	 come	sopra,	nei	suoi	studi	conferma	la	correlazione	tra	ipoalbuminemia	e	outcome	
	 77	
negativo	 e	 inoltre	 riferisce	 come	 questi	 pazienti	 hanno	 una	 significativa	riduzione	 della	 sopravvivenza	 ad	 un	 anno	 dalla	 frattura.	 Bassi	 livelli	 di	albumina	 e	 di	 TLC,	 come	 marker	 surrogati	 di	 PEM,	 si	 correlano	 con	 la	predizione	della	mortalità	a	12	mesi,	conformemente	al	precedente	studio	di	
Brendan	J.	et	all.133	 	 In	accordo	con	Symeonidis	et	all.120	abbiamo	riscontrato	un	 tasso	 di	mortalità	 nei	 12	mesi	 pari	 al	 50%.	 Inoltre	 abbiamo	 visto	 che	 il	tasso	 di	 mortalità	 a	 12	 mesi	 è	 più	 alto	 nei	 pazienti	 con	 bassi	 livelli	 di	albumina	 e	 TLC	 normale	 in	 contrasto	 con	 quanto	 riferito	 da	 studi	 simili	condotti	 da	 Brendan	 J.	 et	 all.133	 Questi	 risultati	 possono	 fornire	 utili	informazioni	utilizzabili	per	ridurre	la	mortalità	post-operatoria.		L’albumina	 rappresenta	 l’unica	 variabile	 significativamente	 associata	con	la	mortalità	che	può	essere	potenzialmente	modificata	con	un	intervento	appropriato,	ma	esistono	solo	 scarse	evidenze	che	supplementi	nutrizionali	in	 pazienti	 affetti	 da	 frattura	 del	 collo	 del	 femore	 possano	 migliorare	l’outcome	 (Avenell	and	Handoll	2008).	D’altra	parte	però	alcuni	 studi	hanno	dimostrato	 che	 supplementi	 nutrizionali	 a	 base	 di	 preparati	 proteici	 o	l’utilizzo	del	 sondino	nasogastrico	a	 lungo	 termine	 riducono	 l’insorgenza	di	complicanze	 e	 che	 i	 pazienti	 che	 ricevono	 supplementi	 nutrizionali	 per	 OS	abbassano	i	tempi	di	ospedalizzazione	e	sono	meno	propensi	all’incorrere	in	complicanze	maggiori.134,	135		Nonostante	 le	 evidenze	 di	 questo	 studio	 è	 doveroso	 riconoscerne	alcune	 limitazioni:	 in	 primo	 luogo,	 l’albumina	 sierica	 e	 la	 TLC	 sono	 stati	utilizzati	come	unici	marcatori	per	la	valutazione	dello	status	nutrizionale;	in	secondo	 luogo	 i	 valori	 dell’albumina	 sierica	 si	 abbassano	 in	 seguito	 a	molteplici	eventi	acuti	tale	che	il	suo	utilizzo	come	marker	nutrizionale	non	è	affidabile	 quando	 rilevata	 dopo	 l’ammissione.136,	137	 Infine	 in	 questo	 studio	non	 abbiamo	 incluso	 una	 comparazione	 tra	 l’utilizzo	 dell’albumina	 come	marker	nutrizionale	e	test	più	accettati	e	validati	in	questo	ambito	quali	l’SGA	(subjective	global	assesment)	e	il	MNA	(mininutritional	assesment).138	a	causa	della	complessità,	degli	elevati	costi	e	della	soggettività	che	questi	strumenti	possiedono	e	che	ne	impediscono	l’uso	nella	pratica	clinica	per	questo	scopo.		 	
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CAPITOLO 6  
                             CONCLUSIONI 																			 L’albumina	sierica	e	la	TLC	rappresentano	due	rapidi	e	accurati	marker	di	 PEM	 nei	 pazienti	 con	 frattura	 prossimale	 del	 femore.	 Il	 valore	 della	malnutrizione	proteico-energetica	(PEM)	negli	anziani	è	ormai	noto	sia	come	fattore	causale	di	frattura	femorale	sia	come	fattore	prognostico	negativo	per	l’outcome.8,	 139	 Nel	 nostro	 studio,	 i	 valori	 dell’albumina	 sierica	 e	 la	 TLC	 al	momento	del	ricovero	si	sono	rilevati	come	chiari	e	significativi	predittori	di	mortalità	a	6	e	12	mesi.	Questi	due	marker	hanno	molteplici	utilità	cliniche,	forniscono	 infatti	 preziose	 informazioni	 prognostiche	 e	 combinati	 con	 una	valutazione	 clinica	 completa	 possono	 aiutare	 il	 medico	 ad	 identificare	 i	pazienti	affetti	da	frattura	prossimale	del	femore	che	possono	beneficiare	di	eventuali	 misure,	 quali	 un	 supplemento	 nutrizionale	 proteico,	 atte	 a	migliorarne	l’outcome.		In	 conclusione,	 i	 nostri	 risultati	 suggeriscono	 che	 la	 misurazione	 di	routine	 al	momento	 del	 ricovero	 dell’albumina	 sierica	 e	 della	 TLC	 fornisce	informazioni	 prognostiche	 utili	 per	 il	 trattamento	 di	 questa	 popolazione	
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fragile.	 Pertanto,	 si	 raccomanda	 che	 il	 livelli	 di	 albumina	 sierica	 e	 TLC	dovrebbero	essere	regolarmente	controllati	prima	dell'intervento	chirurgico	nei	pazienti	anziani	con	fratture	del	collo	del	femore.		Un	 lavoro	 aggiuntivo	 è	 comunque	 necessario	 e	 deve	 essere	 fatto	 per	identificare	il	preciso	collegamento	causale	tra	la	riduzione	dei	valori	sierici	dell’albumina,	TLC	e	la	mortalità	in	questo	tipo	di	pazienti	e	per	capire	in	che	modo	 l’albumina	 e	 la	 TLC	 al	 momento	 del	 ricovero	 possano	 essere	influenzate	dalla	presenza	della	frattura.				 	
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